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San Marcos, 04 de marzo del 2,024

Comision de Trabajos de Graduacién
Centro Universitario de San Marcos
Carrera Médico y Cirujano.

Respetables integrantes de la comision:
Atentamente me dirijo a ustedes, deseandoles éxitos en sus labores diarias.

Por medio de la presente, me permito informarles que he tenido bajo mi cargo la
revision del trabajo de graduacién titulado “INDICE DE ANGINA RENAL COMO
PREDICTOR DE LESION RENAL AGUDA EN PACIENTES PEDIATRICOS
CRITICOS” de la estudiante: ADELY MARISELA MIRANDA ARDIANO, carné No.

201442783.

Esta investigacién cumple con los requisitos establecidos en el Normativo de
Graduacién de tesis de la Carrera Médico y Cirujano del Centro Universitario de San
Marcos, por lo gue emito DICTAMEN FAVORABLE y solicito que proceda a la revision
y aprobacidn correspondiente para el tramite de examen general publico.

Al agradecer su fina atencién y buena consideracién a la misma, sin mas sobre el
particular, como su atenta servidora.

[Dea. Eo Alejindra avaiic B
‘ ,\\./ ‘?‘.' VEDICO Y QIRLLAND
- -‘\_. ‘ Ny l.‘.'.‘;\‘\ \}\ ‘-‘v.

Dra. Eva Alejandra Santizo Paz
Asesora de Tesla

Coleglado No. 19,487

Padlatra

San Marcoa
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San Marcos, 27 de marzo del 2024.

Comisién de Trabajos de Graduacion
Centro Universitario de San Marcos
Carrera Médico y Cirujano

Respetables integrantes de la comision:

Atentamente me dirijo a ustedesdeseandoles éxitos en sus actividades
diarias.

Por medio de la presente, me permito informarles que he tenido bajo mi cargo la
revision del Trabajo de Graduacion titulado “INDICE DE ANGINA RENAL COMO
PREDICTOR DE LESION RENAL AGUDA EN PACIENTES PEDIATRICOS

CRITICOS” de la estudiante ADELY MARISELA MIRANDA ARDIANO, carné No.
201442783.

Esta investigacién cumple con los requisitos establecidos en el Normativo de
Graduacion de tesis de la Carrera Médico y Cirujano del Centro Universitario de San
Marcos, por lo que emito DICTAMEN FAVORABLE vy solicito que proceda a la
revision y aprobacién correspondiente para el tramite de examen general publico.

“ID Y ENSENAD A TODOS”

Licda. Maria Elisa Escobar Maldonado
Psicdloga
Col. 2,125
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UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS LA INFRASCRITA SECRETARIA DEL COMITE DE TRABAJO DE GRADUACION, DE LA

DL GUATTMALA

CARRERA DE MEDICO Y CIRUJANO, DEL CENTRO UNIVERSITARIO DE SAN MARCOS, DE
LA UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA, CERTIFICA: LOS PUNTOS: PRIMERO,
SEGUNDO, TERCERO, CUARTO, QUINTO, SEXTO Y SEPTIMO DEL ACTA No. 022-2024, LOS
QUE LITERALMENTE DICEN:

CENTRO UNIVERSITARIO
DE SAN MARCOS
Departamento de San Marcos
Guatemala, Centroamérica

ACTA No. 022-2024

En la ciudad de San Marcos, siendo las catorce horas, del dia viernes doce de abril del afio dos
mil veinticuatro, reunidos en el salén Las Pérgolas del Restaurante Cotzic ubicado en el
Municipio de San Marcos, para llevar a cabo la actividad académica de Presentacion de
Seminario 2 convocada por la Comision de Trabajos de Graduacion -COTRAG- de la Carrera
de Médico y Cirujano, del Centro Universitario de San Marcos, de la Universidad de San Carlos
de Guatemala, integrados de la siguiente manera: Ing. Agr. Juan José Aguilar Sanchez,
PRESIDENTE e integrante de la terna de evaluacién y quién suscribe Ing. Genner Alexander
Orozco Gonzalez SECRETARIO, que de ahora en adelante se le denominara COTRAG;
ademas, integrantes de la terna evaluadora: Dra. Maria Elena Solorzano y Dr. Manglio Alejandro
Ruano; la estudiante ADELY MARISELA MIRANDA ARDIANO, quien se identifica con el
namero de carmet dos mil catorce cuarenta y dos mil setecientos ochenta y tres (201442783),
para motivos de la presente se le denominara SUSTENTANTE; Dra. Eva Alejandra Santizo Paz
y la Licda. Maria Elisa Escobar Maldonado, que actian como ASESORA y REVISORA del
Trabajo de Graduacién, respectivamente. Con el objeto de dejar constancia de lo siguiente:
PRIMERO: Establecido el quérum y la presencia de las partes involucradas en el proceso de la
presentacion del Seminario 2 de la Estudiante ADELY MARISELA MIRANDA ARDIANO, previo
a autorizar el Informe Final del Trabajo de Graduacién denominado: “INDICE DE ANGINA
RENAL COMO PREDICTOR DE LESION RENAL AGUDA EN PACIENTES PEDIATRICOS
CRITICOS”. SEGUNDO: APERTURA: El presidente de la COTRAG procedié a dar la
bienvenida a los presentes y a explicar los motivos de la reunion y los lineamientos generales
del Seminario 2 a la SUSTENTANTE y entrega a los miembros de la terna evaluadora la guia
de calificacion. TERCERO: La SUSTENTANTE presenta la hoja de vida de su ASESORA y
REVISORA, asi mismo, present6 el titulo del Trabajo de Graduacion: “INDICE DE ANGINA
RENAL COMO PREDICTOR DE LESION RENAL AGUDA EN PACIENTES PEDIATRICOS
CRITICOS”; presenta el video de aproximacion al problema, arbol de problemas, objetivo
general y especificos, marco tedrico referencial, realiza la explicacion tedrica de los 6 capitulos
que contiene la monografia con su respectivo titulo; por Ultimo, presenta y compara los objetivos
con las conclusiones como también establece recomendaciones, al finalizar su presentacion.
CUARTO: Luego de escuchar a la SUSTENTANTE, ElI PRESIDENTE de la COTRAG, sugiere
a los integrantes de la terna evaluadora, someter a interrogatorio a la SUSTENTANTE, para
asegurar la calidad cientifica y técnica del trabajo de graduacién. En ese momento la Dra. Maria
Elena Solorzano, felicita a la SUSTENTANTE por su presentacién y realiza algunas preguntas
sobre esta herramienta de tamizaje si lo usan en los hospitales, LA SUSTENTANTE responde
correctamente; el Dr. Manglio Ruano felicita y realiza algunas observaciones en las
recomendaciones. La ASESORA felicita a la SUSTENTANTE por la apropiacion del tema y
considera que se deben de hacer algunas ampliaciones. La REVISORA felicita al
SUSTENTANTE por su presentacion y apropiacién del tema y menciona que apoyara para
hacer las correcciones pertinentes. EI PRESIDENTE, manifiesta que deben de hacerse
correcciones al informe final que tiene las anotaciones en cada uno de los ejemplares y que
fueron mencionados en el interrogatorio. QUINTO: E| PRESIDENTE de la COTRAG, solicita a


https://v3.camscanner.com/user/download

la SUSTENTANTE que abandone la sala, mientras la terna evaluadora califica y delibera sobre
los resultados del Seminario 2. En ese momento, los miembros de la TERNA DE EVALUACION
empiezan a revisar y a anotar algunos cambios, por lo que anotaron en los informes de cada
miembro tenia previamente, dichas observaciones y recomendaciones que seran entregadas a
la SUSTENTANTE, para que proceda a hacer los cambios. SEXTO: Se informa a la
SUSTENTANTE, la ASESORA y REVISORA del Trabajo de Graduaciéon que la calificacién
asignada es de OCHENTA Y OCHO PUNTOS (88) por lo tanto, se da por APROBADO EL
SEMINARIO 2. Sin embargo, se les comunica a las partes que previo a la autorizacién del
informe Final del Trabajo de Graduacion, debera hacer los cambios los cuales deben ser
discutidos, revisados, presentados y autorizados por la ASESORA y REVISORA del Trabajo de
Graduacién, comunicarselo inmediatamente a la COTRAG para que se pueda entregar a la
SUSTENTANTE la certificacidbn de aprobacién de Informe Final. La SUSTENTANTE, la
ASESORA y REVISORA hacen las anotaciones correspondientes y agradecen por los aportes
realizados al estudio por parte de la TERNA EVALUADORA vy felicitan al SUSTENTANTE por
el resultado obtenido. SEPTIMO: En base al articulo 56 del Normativo para la Elaboracién de
Trabajo de Graduacion de la Carrera de Médico y Cirujano del Centro Universitario de San
Marcos, el PRESIDENTE de la COTRAG le indica al estudiante que fue APROBADO el
SEMINARIO 2 de ADELY MARISELA MIRANDA ARDIANO, titulado “iINDICE DE /ANGINA
RENAL COMO PREDICTOR DE LESION RENAL AGUDA EN PACIENTES PEDIATRICOS
CRITICOS™. Por lo cual, se le AUTORIZA realizar la impresion de su informe final para continuar
con los tramites correspondientes para su graduacion. Concluyé la reunién en el mismo lugar y
fecha, una hora después de su inicio, previa lectura que se hizo a lo escrito y enterados de su
contenido y efectos legales, aceptamos, ratificamos y firmamos. DAMOS FE.

(FS) ilegibles Adely Marisela Miranda Ardiano, Dra. Eva Alejandra Santizo Paz, Licda. Maria Elisa
Escobar Maldonado, Dra. Maria Elena Solérzano de Ledn, Dr. Manglio Alejandro Ruano Ruiz, Ing.
Juan José Aguilar Sanchez e Ing. Genner Alexander Orozco Gonzélez.

A SOLICITUD DE LA INTERESADA SE EXTIENDE, FIRMA Y SELLA LA PRESENTE
CERTIFICACION DE ACTA, EN UNA HOJA DE PAPEL MEMBRETADO DEL CENTRO
UNIVERSITARIO, EN LA CIUDAD DE SAN MARCOS, A VEINTIUN DIAS DEL MES DE MAYO
DEL ANO DOS MIL VEINTICUATRO.

“ID Y ENSENAD A TODOS”
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Secretaria Comisién de Trabajos de Graduacién
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A DIOS

Por derramar bendiciones en mi vida y brindarme fuerza para superar los obstaculos
que se me presentan. Por la sabiduria y el entendimiento que han guiado el transcurso
de mi vida social, familiar y académica.

A MIS PADRES

Por el ejemplo que me han brindado, los valores que me han infundido, y la confianza
gue me concedieron al creer en mi, en cada paso, sin permitir que una caida me
determinara como persona. Por el sacrificio fisico y el esfuerzo que con amor hicieron
tuviera todo lo necesario para lograr cada superacion personal.

A MIS HERMANOS

Por ser mis amigos y mi apoyo, por estar ahi dispuestos a ayudarme en todo
momento aun cuando tuviesen que resolver sus propios conflictos. Por creer en mi, por
darme su ejemplo y trazar para mi un camino a seguir, lleno de esperanza, fuerza y
voluntad.

A MI FAMILIA
Por sus consejos, y porque de una u otra manera han brindado su aporte en el
trayecto de mi vida.

A MIS AMIGOS

Por la confianza, la compafiia y el apoyo que me brindaron, por no negarse a
ayudarme cuando lo necesité. Por los consejos y las alegrias que hicieron de mi una
mejor version.

A MI ASESOR Y REVISOR

Por el tiempo que han invertido mi, por los conocimientos que me transmitieron para
desarrollar esta tesis de una mejor manera y con un mejor sustento cientifico. Por
orientarme hacia la busqueda de un mejor resultado. Por confiar en mi y por
acompafarme en cada paso de esta etapa importante. Dra. Eva Alejandra Santizo Paz y
Licda. Maria Elisa Escobar Maldonado.

A MI CASA DE ESTUDIOS

Universidad de San Carlos de Guatemala, especialmente a la carrera de Médico y
Cirujano del Centro Universitario de San Marcos, a cada catedratico que en ella labora y
gue han sido parte de mi formacion académica, fomentando siempre en actuar con moral
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1 TITULO

INDICE DE ANGINA RENAL COMO PREDICTOR DE LESION RENAL
AGUDA EN PACIENTES PEDIATRICOS CRITICOS.



2 RESUMEN

La lesion renal aguda (LRA) es un sindrome complejo que produce el deterioro
abrupto de las funciones renales y requiere reconocimiento temprano. Esta complicacion
afecta con frecuencia a pacientes pediatricos en el contexto hospitalario, la incidencia
aumenta significativamente en nifios criticamente enfermos. Este riesgo aumenta entre
el 30- 80% en pacientes ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos
(UCIP), segun la gravedad de su patologia de base. Se produce por diversos trastornos
que confluyen en la disminucién del filtrado glomerular, el aumento de la concentracion
de productos de desechos nitrogenados y un desequilibrio hidroelectrolitico.

Son diversas las causas que conllevan al desarrollo de esta patologia, pero en
general pueden clasificarse en prerrenal, renal o postrenal. El diagnostico se basa en la
clinicay la realizacion de pruebas complementarias orientadas a determinar la presencia,
el tipo y la causa de la lesidon. Existen diversas escalas adaptadas a la poblaciéon
pediatrica que definen la LRA, concluyendo que para determinar su presencia es
necesario que exista un aumento de la creatinina sérica mayor o igual a 0.3 mg/dL en 48
horas o de 1,5 veces su valor y, una diuresis por debajo de 0,5 mL/ kg/h en 6 horas.

Dentro de estas escalas se encuentran la escala de pRIFLE, que valoran los cambios
en la tasa de filtrado glomerular y tiene un periodo de ventana de 7 dias, la escala AKIN,
se enfoca en utilizar los cambios en la creatinina y establece tres estadios de severidad
de la LRA. Después se creé la escala KDIGO que unifica los criterios de pRIFLE y AKIN
que incorpora los niveles de creatinina y el volumen urinario. Estas escalas pueden
emplearse segun el criterio de cada centro asistencial, ya que no hay un alto grado de
eficacia de alguna respecto a otra. También hay biomarcadores como la fraccion de
eyeccion de sodio (FeNa) o lipocaina 13 asociada a la gelatinasa de neutrofilos (NGAL),
sin embargo, no son costo- efectivos.

Dentro de los tratamientos, la prevencion sigue siendo la mejor opcion y el indice de
Angina Renal (IAR) es una herramienta de tamizaje validada en pediatria, empleada para
detectar a los pacientes con riesgo de desarrollar LRA alue tercer dia de ingreso a UCIP.
Incluye pardmetros clinicos agrupados en dos categorias: el grupo de riesgo incluye a los
pacientes ingresados a UCIP, con trasplante de células madre y que requieren ventilacion
mecanica o drogas vasoactivas y; el grupo de lesion que incluye el aumento de la
creatinina y la sobrecarga hidrica de cada paciente. Se considera que una puntuacion
mayor o igual a 8 supone un riesgo alto de desarrollo de LRA y una capacidad adecuada
para identificar a la poblacion en riesgo por su alta sensibilidad y especificidad.

Palabras clave: lesion renal aguda, pediatria, indice de angina renal, prevencion,
rediccion, UCIP, paciente pediatrico critico.



SUMMARY

Acute kidney injury (AKI) is a complex syndrome that causes abrupt deterioration of
renal functions and requires early recognition. This complication frequently affects
pediatric patients in the hospital setting; the incidence increases significantly in critically ill
children. This risk increases between 30-80% in patients admitted to the Pediatric
Intensive Care Unit (PICU), depending on the severity of their underlying pathology. It is
caused by various disorders that come together in a decrease in glomerular filtration, an
increase in the concentration of nitrogenous waste products and a hydroelectrolyte
imbalance.

There are various causes that lead to the development of this pathology, but in
general they can be classified as prerenal, renal or postrenal. The diagnosis is based on
the clinical picture and the performance of complementary tests aimed at determining the
presence, type and cause of the injury. There are various scales adapted to the pediatric
population that define AKI, concluding that to determine its presence it is necessary that
there be an increase in serum creatinine greater than or equal to 0.3 mg/dL in 48 hours
or 1.5 times its value and, a urine output below 0.5 mL/kg/h in 6 hours.

Within these scales are the pRIFLE scale, which assesses changes in the glomerular
filtration rate and has a window period of 7 days, the AKIN scale, focuses on using
changes in creatinine and establishes three stages of severity. of the LRA. Later, the
KDIGO scale was created that unifies the pRIFLE and AKIN criteria that incorporates
creatinine levels and urinary volume. These scales can be used according to the criteria
of each healthcare center, since there is not a high degree of effectiveness of one
compared to the other. There are also biomarkers such as sodium ejection fraction (FeNa)
or neutrophil gelatinase-associated lipocaine 13 (NGAL), however, they are not cost-
effective.

Among treatments, prevention remains the best option and the Renal Angina Index
(RAI) is a validated screening tool in pediatrics, used to detect patients at risk of
developing AKI on the third day of admission to the PICU. It includes clinical parameters
grouped into two categories: the risk group includes patients admitted to the PICU, with a
stem cell transplant and who require mechanical ventilation or vasoactive drugs and; the
injury group that includes the increase in creatinine and fluid overload of each patient. A
score greater than or equal to 8 is considered to represent a high risk of developing AKI
and an adequate ability to identify the population at risk due to its high sensitivity and
specificity.

Keywords: acute kidney injury, pediatrics, renal angina index, prevention, prediction,
PICU, critical pediatric patient.
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3 INTRODUCCION
La lesion renal aguda (LRA) es un sindrome clinico amplio caracterizado por
la disminucion brusca del indice de filtrado glomerular, lo suficiente para disminuir
la eliminacion de productos de desechos nitrogenados (urea y creatinina) y otras
toxinas urémicas. Al inicio es una agresion toxica o isquémica que sufre el rifidn. Es
una complicacion frecuente a nivel mundial que afecta a una gran parte de pacientes
hospitalizados y empeora el prondstico de los pacientes pediatricos criticos

ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos Pediétricos(UCIP)lG.

El concepto de paciente critico hace referencia a aquel enfermo cuya condicién
patoldgica afecta uno o mas sistemas, que pone en serio riesgo actual o potencial
su vida y que presenta condiciones de reversibilidad, que hacen necesaria la
aplicaciéon de técnicas de monitorizacion, vigilancia, manejo y soporte vital
avanzado, por lo tanto, requiere su ingreso a la Unidad de Cuidados Intensivos
(UCI). La LRA ocurre en una variedad de contextos y presenta una alta incidencia
de insuficiencia renal aguda, que varia entre el 30- 80% en UCIP, segun la gravedad
de su condicion, con una mortalidad en nifios de 14%.

La definicion y gravedad de la LRA se basan en consensos de criterios y escalas
guedeterminan la condicion actual del paciente y, puesto que el mejor tratamiento
contindasiendo la prevencion, se buscan marcadores precoces de LRA, entre los
gue deben incluirse los factores de riesgo individual. Existen multiples
biomarcadores reportados como la cistatina C, el NGAL, la IL-18 y el KIM1 que se
ofrecen como herramientas de tamizaje para pacientes con riesgo de lesion renal
aguda. Sin embargo, estos no son costo-efectivos, no estan disponibles en la
mayoria de los centros y pueden verse afectados por enfermedad o condiciones
patoldgicas.

Por tanto, se requiere de herramientas que permitan determinar qué pacientes
se encuentran en mayor riesgo de presentar LRA severa, con recursos que se
encuentren disponibles en la mayoria de los centros asistenciales y que no
requieran de un costo elevado. Para este efecto, el indice de angina renal (IAR)
basado en parametros clinicosy bioquimicos, presenta una aplicacion sencilla para
detectar a los pacientes con riesgo de desarrollar LRA y es costo- efectivo.

El IAR (adoptado por Basu y colaboradores y propuesto inicialmente por
Goldstein y Chawla) se compone de tres grupos de riesgo, que abarca la admisién
a UCIP, antecedente de trasplante (6rgano sélido o médula ésea) y el uso de
ventilacion mecénicae inotropicos, esto en orden de menor a mayor riesgo, asi como
un grado de lesion renalcompuesto por el cambio en el aclaramiento de creatinina y
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el indice de sobrecarga hidrica. Si el puntaje es = 8 indica riesgo de desarrollo de
lesion renal aguda al tercer dia de estancia en la ucip®™.

El desarrollo de esta monografia tiene como finalidad dar a conocer la sencillez
y comodidad del uso del IAR en la poblacion pediatrica critica. El cual pretende
hacer una deteccién oportuna del riego de desarrollo de lesién renal aguda en esta
poblacién, asi poder tomar medidas preventivas que eviten la aparicion o la
progresion de dicha lesién, de esta manera, se puedan obtener resultados
favorables sobre el prondstico y la estancia hospitalaria de los pacientes.



4 NOMBRE DEL PROBLEMA

Lesion renal aguda en pacientes pediatricos criticos.
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6 OBJETIVOS
6.1 General

1. Describir el nivel de eficacia del indice de angina renal como predictor de lesiéon
renal aguda en pacientes pediatricos criticos.

6.2 Especificos

1 Correlacionar el puntaje del indice de Angina Renal con el uso de farmacos
nefrotéxicos en pacientes pediatricos ingresados a la unidad de cuidados
intensivos.

2 Determinar la utilidad del indice de Angina Renal como predictor de lesion renal
aguda y el requerimiento de terapia sustitutiva.

3 Conocer la relacion entre los resultados obtenidos del indice de angina renal y la
prevencion de la aparicion o progresion de lesién renal aguda.

4 Identificar las complicaciones de la lesion renal aguda por falta de aplicacion de
herramientas de tamizaje en pacientes pediatricos criticos.

5 Analizar las ventajas del uso del indice de Angina Renal sobre otras
herramientas de tamizaje segun bibliografias consultadas.



6 CUERPO DE LA MONOGRAFIA
6.1 CAPITULOI. EL RINON

Hasta finales de la Segunda Guerra Mundial el rifibn y sus funciones eran poco
estudiados, no lo sustentaba una base cientifica y su interés se centraba solo en la
bioquimica de la sangre y en la formacién de la orina. No se reconocian las diversas
funciones relevantes de este 6rgano tales como la regulacion de los liquidos y electrolitos
del cuerpo y las funciones endocrinas que este desempefia. Su diagndstico se limitaba
solo al uroanalisis y a la radiografia simple de abdomen. Y su tratamiento solo
correspondia a la administracién de liquidos por via oral o intravenosa.

Posteriormente la nefrologia empezé a considerarse como una especialidad médica
de gran interés, lo que permitid un gran avance que conllevo a conocer y comprender de
manera amplia la fisiologia y el comportamiento fisiopatolégico de los rifiones. La
nefrologia paso6 a ser una disciplina cientifica desarrollada que abarca un amplio campo
conceptual y un mejor conocimiento del control homeostético de los liquidos corporales,
de la patogenia y de la regulacion de una gran variedad de funciones corporales a través
de las secreciones corporales®.

El rifidn es un érgano par que se localiza en la zona retroperitoneal, esta conformado
por un conducto excretor y uréter que confluye en la vejiga urinaria. Las estructuras
vasculares y epiteliales que forman el rifibn poseen una gran relacion y lo vuelven el
organo mas importante del sistema urinario. Este 6rgano se encarga de proceso de
formacion y eliminacion de la orina, una funcién vital que forma parte de la homeostasis
del medio interno, ya que este y la constitucion de la sangre depende de lo que los rifiones
almacenan. Otra funcion importante del rifién es la produccién de hormonas y autacoides
como lo son la eritropoyetina, renina y prostaglandinas que participan en la regulacion de
la presion arterial, el sistema 6seo y la produccion de globulos rojos, es por esta razén
gue también se considera al rifidn como un érgano endocrino.

El rifidn ejerce estas funciones importantes debido a su configuracion, tiene forma de
frijol y durante la infancia hasta la adultez aumenta de tamafio, el rifidn izquierdo es mas
grande y esta situado mas alto que el derecho debido a su relacién con el higado. Los
riflones se localizan detras del peritoneo parietal posterior del abdomen, un poco por fuera
de las apOdfisis transversas de la 112y 122 vertebras dorsales y las dos primeras vértebras
lumbares, dentro de una celda celuloadiposa cerrada, limitada por una fascia perirrenal
de tejido conectivo, que los fija a las estructuras adyacentes y ayuda a que conserven su
situacion normal, con el eje mayor algo inclinado hacia fuera. Cada rifiébn esta rodeado
por una capsula resistente de tejido fibroso y esta irrigado principalmente por la arteria
renal derivada de la aorta®.



6.1.1 Embriologiarenal

Los seres humanos se desarrollan gracias a la fecundacion del ovocito por el
espermatozoide, lo que tiene como resultado la formacién de un cigoto de una sola célula.
Los procesos celulares de division, migracion, apoptosis, diferenciacion, crecimiento y
reorganizacion transforman el ovocito fecundado, una célula totipotencial sumamente
especializada, el cigoto, en un ser humano multicelular. Son diversas las modificaciones
del desarrollo que ocurre en el proceso de la formacion del embrion y del feto, a pesar de
ello, durante la etapa neonatal, lactancia, nifiez y adolescencia aun surgen
modificaciones?.

El desarrollo del rifibn se da en diferentes estadios, pues sus caracteristicas
morfolégicas no suceden al mismo tiempo. La fecundacién sucede en el primer estadio,
donde se desarrolla el embrién que finaliza a los 56 dias con el estadio 23. En el primer
trimestre ocurre el desarrollo de la embriogénesis y el desarrollo fetal que se consideran
las etapas mas importantes y decisivas. Este desarrollo tanto si sucede de una manera
normal como anormal ocurre gracias a la implicacion de los genomas que contienen la
informacion necesaria para que pueda desarrollarse una persona. Esta informacion esta
codificada en el Acido Desoxirribonucleico (ADN), que se organiza por genes, los cuales
a su vez codifican proteinas.

Las proteinas pueden actuar como moléculas de sefializacion que establecen el
desarrollo. Existen aproximadamente 23,000 genes que dan origen a las proteinas, sin
embargo, uno solo puede producir muchas proteinas. La regulacion de la expresion
genética se da en niveles diferentes: 1) por la transcripcion de genes diferentes, 2) el
ADN transcrito de un gen puede actuar selectivamente para regular cuales Acido
Ribonucleico (ARN) llegaran al citoplasma para convertirse en ARN mensajeros (ARNm),
3) los ARNm pueden experimentar traduccion selectiva y 4) las proteinas que se
sintetizan a partir de los ARNm pueden tener distintas modificaciones?.

El sistema urogenital generalmente se divide en dos componentes segun la funciéon
gue desempefia, cuyo origen es distinto: el sistema urinario y el sistema genital. En el
sistema urogenital se incluyen los érganos relacionados con la formacion y excrecion de
la orina y relacionados con la reproduccion. Embriolégicamente tanto el sistema urinario
como el genital se encuentran muy relacionados, sobre todo al inicio del desarrollo. El
sistema urogenital se desarrolla a partir del mesénquima intermedio (primordio del tejido
conjuntivo embrionario formado por células mesenquimatosas) derivado de la pared
corporal dorsal del embridon. Este mesénquima es responsable, principalmente, de la
formacion de los rifiones y de los genitales internos y sus conductos?.
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Cuando el embrion se plega en el plano horizontal, el mesénquima se dirige hacia
adelante y desaparece la union con los somitas. A los lados de la aorta dorsal se forma
la cresta urogenital gracias a la intervencion de los genes supresor del tumor de Wilms 1,
el factor esteroidogénico y el DAX 1. El cordon nefrogénico es la porcion de esta cresta
que da origen al sistema urinario y la cresta gonadal es la que permite la expresion del
sistema genital.

6.1.1.1 Sistemas renales

Durante la vida dentro del Gtero, la embriogénesis del riidbn sucede en tres etapas
continuas caracterizadas por la formacion de 3 érganos renales que se da de forma
craneocaudal: la primer etapa se denomina pronefros y es un érgano que no desempenfa
alguna funcién relevante y se encarga de formar de 7 a 10 grupos de células en la regién
cervical al principio de la cuarta semana de gestacion. Al finalizar esta semana
desaparecen todo el sistema pronéfrico, lo que da lugar al inicio de la segunda etapa o
formacion del segundo 6rgano renal.

La segunda etapa, el mesonefros ejerce su funcion durante el primer periodo de la
vida fetal pero solo durante un tiempo. Este érgano junto con sus conductos deriva del
mesodermo intermedio ubicado en los fragmentos superiores toracico y lumbar. El
mesonefros forma sus primeros tubulos excretores cuando se produce el retroceso del
pronefros. El glomérulo esta rodeado por la cdpsula de Bowman y juntos forman el
aparato de filtracion de la nefrona, el corpusculo renal. En el lateral el tibulo se introduce
en el conducto colector longitudinal conocido como conducto mesonéfrico o de Wolff?.

A la mitad del segundo mes, el mesonefros forma un érgano ovoide grande a los lados
de la linea media. Estos 6rganos forman la cresta urogenital. En el sexo masculino,
algunos tubulos caudales y el conducto mesonéfrico forman parte del sistema genital,
pero en el sexo femenino desaparecen. La terceray Ultima etapa es el 6Grgano metanefros
gue aparece en la quinta semana, se desarrolla caudal al mesonefros, se forma una yema
ureteral a partir del conducto mesonéfrico, esta yema ureteral junto con el blastema
metanéfrico forman el metanefros, que se convertira en el rifion definitivo. La yema se
introduce en el mesodermo metanéfrico, donde se dilata para formar una pelvis renal, a
partir de la cual se forman los calices mayores y menores.

Las unidades excretoras o0 nefronas se desarrollan a partir del mesodermo
metanéfrico y la yema ureteral da origen a la pelvis renal, el uréter, los calices mayores y
menores y de 1 a 3 millones de tabulos colectores. Los tubulos de la segunda generacion
se agrandan y absorben los de la tercera y cuarta, formando a los calices menores. Los
tubulos de la quinta y mas generaciones se alargan y convergen en el caliz menor
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formando la piramide renal. Cada tubulo colector en su extremo distal esta cubierto por
un casquete de tejido metanéfrico. Bajo la influencia inductiva del tabulo las células del
casquete forman vesiculas pequefias a partir de las cuales se forman capilares, que
posteriormente se diferenciaran en glomérulos.

El extremo proximal de cada nefrona forma la capsula de Bowman, que esta hendida
por un glomérulo (figura 2). El alargamiento del tibulo excretor termina en la formacién
del tabulo contorneado proximal, el asa de Henle y el tibulo contorneado distal. El rifién
se forma a partir de dos fuentes: 1) el mesodermo metanéfrico, que desarrolla unidades
excretoras (figura 3), y 2) la yema ureteral que da origen al sistema colector. Las nefronas
se forman hasta el nacimiento, cuando hay aproximadamente un millén en cada rifién. La
produccion de orina inicia al principio de la gestacion, poco después de la diferenciacion
de los capilares glomerulares, esto sucede en la décima semana. En el momento del
nacimiento los rifiones son lobulados, lo cual desaparece durante la infancia debido al
crecimiento de tamario de las nefronas?.

Figura 2: Desarrollo de la pelvis renal, los célices y los tubulos colectores del
metanefros.
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Al inicio el rifibn se encuentra en la pelvis, después se desplaza hacia arriba al
abdomen. Esto sucede debido a la reduccién de la curvatura del cuerpo y al crecimiento
a nivel lumbosacro. En la pelvis, el metanefros esté irrigado por una rama pélvica de la
aorta, cuando se desplaza hacia el abdomen, recibe irrigacion arterial de ramas aorticas
gue se encuentran a niveles mas altos. Como se menciond anteriormente, el rifién
definitivo es formado a partir del metanefros y su funcién inicia a la doceava semana. La
orina se mezcla con el liquido amnidtico al pasar a la cavidad amnioética. El feto ingiere el
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liquido y se recolecta y procesa a traves de los rifiones. En la vida fetal, los rilones no
excretan los productos de desecho ya que la placenta lleva a cabo esta funcién.

Figura 3: Desarrollo de la unidad excretora metanéfrica.
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6.1.1.2 Vejigay uretra

El seno urogenital se divide en una parte vesical, una pélvica y una falica. De la
primera deriva la mayor parte de la vejiga, de la segunda se forma la uretra completa en
el sexo femenino y la uretra y parte de la préstata en el sexo masculino. La vejiga se
desarrolla principalmente a partir de la parte vesical del seno urogenital. Todo el epitelio
de la vejiga tiene su origen en el endodermo de la parte vesical del seno urogenital o la
parte ventral de la cloaca?.

De la cuarta a la séptima semanas del desarrollo embrionario, la cloaca se divide
ventralmente en el seno urogenital y posteriormente en el conducto anal. Entre el
conducto anal y el seno urogenital se forma el tabique urorrectal conformada por
mesodermo. El extremo distal del tabique urorrectal forma el cuerpo perineal. La parte
vesical del seno urogenital da origen a la mayor parte de la vejiga, la cual se contindia con
la alantoides. Poco tiempo después la alantoides se convierte en el uraco, que en la vida
adulta se convierte en el ligamento umbilical. El epitelio vesical se origina del endodermo
de la parte vesical. La uretra deriva de la parte pélvica.
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La parte final es la parte falica del seno urogenital. Dicha porcibn muestra
aplanamiento lateral y, al tiempo que el tubérculo genital crece, esa parte del seno
experimenta traccion ventral. El desarrollo de este segmento es muy diferente en el sexo
masculino y femenino. Cuando los rifiones suben hacia el abdomen los orificios de los
uréteres también se desplazan hacia arriba, los orificios de los conductos mesonéfricos
se introduce en la uretra prostatica convirtiéndose en los conductos eyaculadores en el
sexo masculino. El epitelio uretral proviene del mesodermo, a finales del primer trimestre,
el epitelio prostatico inicia a proliferar y forma excrecencias que se introducen en el
mesénquima circundante. En el sexo masculino la yema ureteral forma la préstata y en
el sexo femenino la parte superior origina las glandulas ureterales y paraureterales?.

Las primeras nefronas aparecen cerca de la 92 semana de la edad gestacional,
iniciando la produccién de orina entre las 102 y 122 semanas. El rifidn crece cerca de 1.1
milimetros cada semana durante la gestacion. La nefrogénesis culmina alrededor de la
362 semanas, sin embargo, es durante las 242 y 302 semanas cuando se produce la
maxima formacion de nefronas y es al final de este periodo cuando cada rifion ya
alcanzado cerca de 1 millon de nefronas.

6.1.2 Histologiarenal

La histologia es la ciencia que describe la microanatomia de las células, los tejidos y
los 6rganos, lo que los relaciona con cada funcién que desempefian. Actualmente se
asocian otras ciencias como la biologia molecular y celular, esta asociacién permite tener
un conocimiento mas amplio sobre la organizacion y funcionalidad de las células. Hay
diversos procedimientos quimicos que al realizarse brindan informacién sobre la forma
en que las células y los componentes extracelulares de los tejidos ejercen sus funciones.
Las células son las unidades estructurales y funcionales basicas de todos los organismos
multicelulares. La proteccién, ingestién, digestién, absorcion, movimiento y eliminacion
que ejerce el organismo es debido a lo que ocurre dentro de cada célula, dependiendo
del componente estructural especifico de cada una3.

La organizacién de las células por grupos permite la formacion de tejidos lo que les
confiere la capacidad de realizan una o mas funciones especificas. El organismo esta
conformado por células de matriz extracelular y el liquido que bafia estos componentes.
El liquido extracelular proviene del plasma de la sangre y contiene oxigeno, nutrientes y
moléculas de sefalizacion a las células del organismo. Los productos de desecho, el
diéxido de carbono y otros productos llegan a la sangre y a los vasos linfaticos a través
del liquido extracelular®.

Los rifiones realizan diversas funciones importantes que permiten mantener un
equilibrio homeostatico, es decir, el equilibrio se mantiene entre los liquidos, electrolitos
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y la eliminacién de productos de desecho. Los dos rifiones no solo eliminan bioproductos
téxicos, sino que también conservan sales, glucosa, aminoacidos, proteinas, aguay otras
sustancias esenciales para el cuerpo. Los rifiones ayudan igualmente a regular la presion
arterial, la hemodinamica y el equilibrio acido- basico del organismo. Los rifiones tienen
forma de frijol de color rojo, localizados en el retroperitoneo a los lados de la columna
vertebral, entre la Gltima vértebra dorsal y las primeras tres lumbares. Estan rodeados de
tejido conectivo y la capsula esta rodeada por tejido adiposo®.

Desde una vista coronal de forma general el rifién consta de tres zonas, que de
superficial a profundo posee una capsula renal, corteza y médula renal. Dentro del rifién
hay una cavidad denominada seno renal. El rifidn esta cubierto por la capsula renal de
tejido conectivo formada por dos laminas, una lamina externa constituida por colageno
tipo | y Ill y fibroblastos y otra lamina interna compuesta principalmente por
miofibroblastos, pero también contiene colageno tipo | y Ill. La capsula se introduce en el
hilio y forma tejido conjuntivo que cubre el seno y forma las paredes de los calices y pelvis
renal.

Por debajo de la capsula se encuentra la corteza renal, la regiobn mas oscura y
periférica del parénquima renal, separada de la médula por el surco corticomedular. Su
coloracién es debido a que el 90- 95% de la sangre pasa a través de esta estructura. La
corteza contiene dos estructuras importantes que son los rayos medulares y el laberinto
cortical. Los rayos medulares son prolongaciones de la médula renal que se introducen
en la corteza y el laberinto son los espacios corticales que se encuentras entre los rayos.
Dentro de los rayos medulares se encuentran los tubulos rectos proximal y distal y el
tubulo colector y dentro del laberinto cortical se encuentran el corpusculo renal, los
tubulos contorneados proximal y distal y el tubulo conector.

La médula esta formada por masas conicas, las piramides medulares renales, con
sus bases localizadas en la union corticomedular. Una piramide medular renal, junto con
la region cortical suprayacente asociada, constituye un I6bulo renal. Los limites laterales
de cada lobulo renal son las columnas renales (de Bertin), unas estructuras residuales
que representan la fusion de los Iébulos primitivos con el blastema metanéfrico. La
coloraciéon de la médula es mas palida debido a que en ella solo se distribuye del 5- 10%
de la sangre renal®.

La médula renal forma de 9 a 10 piramides renales o de Malpighi, dentro de las cuales
se encuentran las asas de Henle, los conductos colectores y la porcién recta de los
tubulos proximales de las nefronas yuxtaglomerulares. El vértice de las pirdmides
denominadas papilas, contiene entre 15 a 20 orificios pequefios a través de los cuales
desemboca la orina en la pelvis renal. El hilio renal tiene forma de ranura y es la estructura
renal por donde entran y salen nervios, vasos linfaticos y arteriovenosos y la pelvis renal.
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Las estructuras vasculares, excretoras y nerviosas que pasan por el hilio se denominan
pediculo renal. La pelvis renal tiene forma de embudo y en ella desembocan los célices
gue reciben orina de su respectiva piramide renal. Con un corte paralelo se observa el
seno renal cuyo orificio es el hilio y el parénquima renal.

La nefrona es la unidad estructural y funcional fundamental del rifién. Ambos rifiones
humanos contienen alrededor de 2 millones de nefronas. Las nefronas son responsables
de la produccién de orina y son el equivalente de la porcion secretora de otras glandulas.
Cada nefrona esta formada por un corpusculo renal y un sistema de tabulos (figura 4). La
nefrona empieza por el corpusculo renal, el cual lo constituye el glomérulo y la capsula
de Bowman. El glomérulo esta organizado por una red de 10 a 20 capilares y la capsula
de Bowman es la estructura a través de la cual se filtra la sangre para el proceso de
ultrafiltracién. La capsula es una extremidad ancha del tubulo renal y esta configurada
por dos capas, una visceral conformada por podocitos y una parietal compuesta por
epitelio plano simple3.

Tabla 1: Tipos de nefrona segun su posicion en el parénquima renal

Nefronas Cpsula - Corresponde al 80% de las
. 9) , .
corticales i N /“A/@ nefronas del parénquima renal,
87A0) )0) su corpusculo se localiza en la
GV P

\‘ W zona mas externa de la corteza
) ‘ renal. Sus asas renales tienen
una longitud corta y llegan solo a
la médula externa. Son nefronas
comunes cuya asa surge a la
altura del tabulo recto distal.
Corresponde al 20% de las
nefronas, su corpusculo llega en
la zona de la corteza cercana a la
médula. Sus asas son largas y
llegan hasta la region interna de
la piramide, lo que da lugar a la
concentracion de la orina.

Corteza

Nefronas
yuxtaglomerulares | medua

externa

Nefronas ‘rema 2 Con sus corpusculos renales en

intermedias la region media de la corteza. Sus
asas renales son de una longitud
intermedia.

Papila

Fuente: Elaboracion propia, 2024.
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La funcién primordial que ejercen los rifiones es la filtracion de la sangre que llega a
través de las arterias renales. El 20% del gasto cardiaco llega a los rifiones, de esto el
90% se va hacia la corteza y el 10% a la médula renal. La irrigacion arterial esta dada por
la arteria renal, de la cual derivan varias arterias interlobulares que atraviesan la médula
por las columnas renales. En la union corticomedular, las arterias interlobulares dan
origen a varias ramas en angulos rectos que cambian su trayecto vertical a una direccion
horizontal para formar arterias arcuadas o arciformes, que discurren a lo largo del limite
corticomedular, la arquitectura arterial renal es terminal. No hay anastomosis entre las
arterias interlobulillares®.

Cada nefrona contiene un corpusculo de Malpighi y una red tubular. El corpusculo
esta formado por capilares ramificados que configuran el glomérulo, este recibe sangre
de la arteria renal a través de una arteriola aferente. La sangre sale del glomérulo a través
de la arteriola eferente. El polo vascular esta formado por las arteriolas que estan sujetas
entre si por el mesangio. La arteriola eferente se bifurca en capilares que irrigan a los
tubulos renales que luego forman la vena renal.

Figura 4: Estructura del corpusculo renal.
Tubulo contorneado distal

Células de
musculo liso

Arteriola
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eferente
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los podocitos / 3 1 d extraglomerulares

Podocito

Capilares
glomerulares

urinario

Membrana
basal
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Células epiteliales
parietales de la
capsula renal

Lamina basal
Tubulo contorneado proximal

Fuente: Pawlina W, 2020.
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El liquido que sale de los capilares glomerulares es empujado por la presion arterial
hacia el lecho capilar glomerular (60 mmHg), pero a este movimiento se opone la presion
osmoética coloidal de la sangre del glomérulo (32 mmHg) y la presion hidrostatica del
liquido conocida como presion oncotica, en el espacio urinario (18 mmHg). Conforme el
sistema glomerular realiza el ultrafiltrado glomerular pasa por los tabulos y conductos
renales realizando reabsorcion activa y pasiva. El volumen ultrafiltrado reduce y la orina
se vuelve hiperosmotica®.

Tabla 2;: Formacioén del Tubulo

Tabulo proximal Tiene una medicién de 14 mm de diametro, siendo el
segmento mas largo. Lo forma células eosinofilas con
borde en cepillo y microvellosidades. Tiene dos porciones:
el segmento contorneado proximal, que al entrar en el rayo
medular se convierte en el segmento recto proximal,
también es llamada rama descendente gruesa del asa de
Henle el cual se dirige a la médula.

Segmento delgado del | Mide alrededor de 2 a 10 mm, rodeado por epitelio plano
asa de Henle simple. Tiene un segmento descendente que sigue al
tubulo recto proximal, forma una curva como la U que
retorna a la corteza; y un segmento ascendente, que
continla después de la curva en forma de U.

Tabulo distal Este tubulo esta rodeado por epitelio cubico con citoplasma
claro sin ribete en cepillo. Est4 formado por 3 partes, el
tubulo recto distal, conocido como rama ascendente
gruesa del asa de Henle, atraviesa la médula y llega a la
corteza en el rayo medular para llegar a su corpusculo
renal. En este lugar se forma la macula densa. Después se
forma el tibulo contorneado distal.

En su parte final, el tibulo contorneado distal desemboca
en el conducto colector cortical de un rayo medular a través
de un tubulo conector arqueado o de un tubulo mas corto
llamado tGbulo conector?.

Tabulos colectores Tienen 3 partes, el tabulo colector cortical, tibulo recto y
conducto capilar o de Bellini. Mide entre 20 a 22 mm. El
epitelio colector es cuboideo en su parte cortical y va
aumentando de altura hasta ser columnar en la zona
medular. Contiene células principales o claras e
intercaladas u oscuras.

Fuente: Elaboracion propia, 2024
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Los rifiones cuentan con cerca de 1,3 millones de tubulos uriniferos que se encuentran
rodeados por estroma de tejido conjuntivo, vasos sanguineos, linfaticos y nerviosos.
Cada tubulo esta formado con dos fragmentos embrioldgicamente diferente: la nefrona y
el tubulo colector. La nefrona esta formada por el corpusculo renal (300 um de diametro),
y un tubulo renal largo (5-7 mm de longitud). El tabulo renal consta de: el tabulo
contorneado proximal, el asa de Henle, el tibulo contorneado distal, que drena en el
tbulo colector®.

El intersticio es un tejido conectivo laxo compuesto por células y matriz extracelular
gue ocupa los espacios entre tubulos y vasos renales. La corteza tiene poco intersticio,
pero es abundante en la médula, sobre todo a nivel de las papilas. La corteza contiene
dos tipos de células que son las mas importantes, las células parecidas a los fibroblastos
y algunos macréfagos. Las células producen colageno y glucosaminoglucanos de la
matriz extracelular del intersticio. Las células se parecen a los miofibroblastos a nivel
medular y se localizan longitudinal a los tabulos.

6.1.3 Anatomiarenal

El aparato urinario esta formado por dos rifiones, dos uréteres, una vejiga y una uretra.
Los riflones son 6rganos pares de color rojo, con forma de habichuela, ubicados por
encima de la cintura, entre el peritoneo y la pared posterior del abdomen. Un adulto tipico
mide 10- 12 cm de longitud, 5-7 cm de ancho y 3 cm de espesor y tiene una masa de 135
a 150 g. En los recién nacidos tiene una longitud de 6 cm y tiene un peso de 24 g, va
aumentando de tamafio y peso con forme aumenta la edad, hasta llegar al tamafio de un
adulto. Tiene un color rojizo o café oscuro y forma de frijol. Posee una consistencia firme
y tres capas de tejido que de superficial a profundo son: fascia renal, fascia adiposa y
capsula renal®.

Su borde medial tiene una forma concava y se dirige hacia la columna vertebral, en la
parte céntrica de su lado céncavo posee un hilio renal, la parte renal de la cual salen los
uréteres, los nervios y los vasos sanguineos y linfaticos. Su borde externo es convexo.
Su capa externa denominada corteza contiene glomérulos, los tibulos contorneados
proximales y distales y los tabulos colectores. La capa interna denominada médula
contiene vasos y segmentos rectos de los tubulos, asas de Henle y tubos colectores
terminales.

Tienen forma alargada y su orientacion es vertical, su eje longitudinal se orienta hacia
arriba y de adentro hacia afuera, por lo que su polo superior es cercano a la linea media
y el polo inferior esta lejos de la linea media. Normalmente las personas poseen dos
rifones, derecho e izquierdo, sin embargo, en situaciones patoldgicas puede haber un
solo rifidén, o un rifidn complementario. Los riflones estan fijados a la fascia renal y se
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desdobla en dos hojas, su hoja prerrenal cubre la cara interna del rifidn y su hoja
retrorrenal cubre la cara renal posterior.

La céapsula renal, es una lamina lisa transparente de tejido conectivo denso irregular
que se continba con la cubierta externa del uréter. Sirve como barrera contra
traumatismos y ayuda a mantener la forma de los rifiones. La cipsula adiposa, es una
masa de tejido graso que rodea la capsula renal. Protege también a los rifiones de
traumatismos y los mantiene firmes en su lugar dentro de la cavidad abdominal. La fascia
renal es la mas superficial y de tejido conectivo denso irregular que les da sujecion a los
rifones al abdomen. Esta Ultima capa se encuentra fijada al diafragma, a la columna
vertebral y al peritoneo. Por la parte trasera la fascia se fija a la aponeurosis del musculo
psoas y cuadrado lumbar por medio de tractos fibrosos, que la dejan relativamente fija al
abdomené.

El rindn esta cubierto por una capa adiposa perirrenal que sirve para distender las
trabéculas fibroconjuntivas, dandole asi, cierta inmovilidad al riibn. Cuando una
enfermedad hace que esta capa adiposa desaparezca, permite al riidn mas movilidad,
esto no significa que la capa de grasa le de fijacion al riidn, mas bien al desaparecer, la
trama de sostén queda floja y el rifidn se desaloja con facilidad. El tnico medio de fijacion
del rifidn son las trabéculas fibroconjuntivas que va de la capsula renal a la fascia renal.
Cada rifion consta de dos polos, posee un polo superior y uno inferior; dos caras, la
anterior y posterior; dos bordes, uno externo o lateral convexo y el medial o interno
coéncavo, que presenta en su porcion central, el hilio renal.

La cara anterior de los rifiones tiene relacion con el peritoneo y la fascia renal y la
capsula suprarrenal derecha e izquierda. En el rifion derecho se relaciona con la cara
inferior del higado, el angulo cdlico derecho, la segunda porcién del duodeno y la cava
inferior. En el rifién izquierdo tiene relacion con la cola del pancreas, la cara renal del
bazo, porcion final del colon transverso, el angulo coélico izquierdo, tuberosidad del
estdbmago y angulo duodeno yeyunal. La cara posterior tiene dos porciones, la superior
diafragmatica, en contacto con el diafragma y el seno costo diafragmatico, es el hiato
diafragmatico relacionado directamente con la pleura diafragmatica y; la porcion inferior
lumbar esta en contacto con el cuadrado lumbar.

Su borde externo es convexo y redondeado, corresponde a la duodécima costilla, el
rifidn derecho esta en contacto con la cara inferior del higado y el izquierdo con el bazo.
El borde interno contiene la escotadura que lleva el hilio del riidn que mide de 3 a 4 cm.
El polo superior es redondo relacionado con la capsula suprarrenal. El polo inferior del
rinion derecho esta ubicado a nivel de la mitad de la tercera vértebra, el polo del rifidn
izquierdo esta a nivel del disco intervertebral ubicado entre la segunda y la tercera
vértebra. Lo que hace que el rifion derecho este mas bajo, debido a la posicion del higado.

20



El rifdn posee una membrana fibrosa denominada capsula fibrosa que envuelve el rifidn
sin adherirse a él, sirve como un medio de sostén. También esta constituido por un
parénquima renal que se forma por tejido propio y por un estroma conjuntivo.

Al realizar un corte sagital, en el riidn se visualizan dos estructuras: la estructura
externa o corteza y la interna o médula. A partir de la médula se forman entre 8 a 10
masas de tejido semejantes a la forma de un cono que reciben el nombre de piramides
renales. La base de cada piramide tiene origen en el borde entre la corteza y termina en
la papila, que se proyecta en el espacio de la pelvis renal. El borde externo de la pelvis
renal se divide en los calices mayores, que se proyectan hacia abajo y forman los calices
menores, que reune la orina de los tubulos de cada papila.

En cuanto a su vascularizacién, la oxigenacion de los rifiones esta dada por la arteria
renal, que a su vez origina muchas arterias interlobulares, atraviesan la médula por medio
de las columnas renales, en todo el trayecto de las piramides. La arteria renal nace del
tronco grueso de la aorta. En la unién corticomedular, las arterias interlobulares dan
origen a varias ramas en angulos rectos, que cambian su trayecto vertical a una direccion
horizontal para formar las arterias arcuadas o arciformes, que discurren a lo largo del
limite corticomedular. Antes de ingresar al rifidn produce la rama capsular que sube a los
pilares del diafragma para irrigar la capsula suprarrenal y su cara anterior. También emite
ramas ganglionares que se dirige hacia los ganglios lumbares e hiliares, la rama ureteral
baja por el uréter y las ramas capsuloadiposas que irrigan la capa adiposa renal®.

Cada rifion tiene cerca de un millon de nefronas que filtran el 20% del gasto cardiaco.
El flujo renal llega por medio de los capilares glomerulares, que estan cubiertos por la
capsula de Bowman, esta capsula de Bowman comprende el epitelio visceral y el epitelio
parietal. El espacio entre estos dos epitelios, denominado espacio de Bowman es el lugar
donde el plasma filtrado empieza a viajar hacia la nefrona. La sangre que va hacia los
capilares glomerulares lo hace de la arteriola aferente y sale de la arteriola eferente. La
fraccion del plasma que entra al glomérulo es filtrada al tibulo y es denominada fraccion
de filtracion, esta es medida por la tasa de filtracion glomerular (TFG). Es decir, es el
volumen de fluido filtrado por unidad de tiempo desde los capilares glomerulares renales
hacia el interior de la capsula de Bowman.

El plasma sanguineo se filtra en la capsula glomerular, y el liquido filtrado pasa al
tubulo renal, que tiene tres secciones. Segun el orden en el que ingresa el liquido, el
tubulo renal esta formado por: 1) el tubulo contorneado proximal, 2) el asa de Henle, y 3)
el tubulo contorneado distal. Las arteriolas aferentes y eferentes poseen una estructura
anatomica compleja que se concentra en el manejo del flujo sanguineo, el cual varia
dependiendo de varias condiciones: por ejemplo, la diferencia del tamafio que pueden
tener los vasos en las distintas porciones del rifidn. El diametro de las arteriolas aferentes
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es mayor a nivel de la corteza, ya que ahi es donde se da el proceso de filtracion y
reabsorcion; en los glomérulos yuxtamedulares son mas grandes, pues su funcion es
mantener el gradiente hiperténico y la concentracién de la orina®.

Luego de pasar por los capilares glomerulares, la sangre se conduce a las arteriolas
eferentes. La red glomerular de capilares especializados constituye la base del
mecanismo de filtracion de los rifiones. Los capilares glomerulares estan revestidos por
células endoteliales que poseen un citoplasma muy delgado y multiples soluciones de
continuidad (fenestraciones). Ciertas arteriolas eferentes poseen ramas que forman los
capilares peritubulares, hacia los cuales va el agua y solutos reabsorbidos por el tubulo
y los usan para darle oxigeno y nutricion a un glomérulo distinto. De alguna manera los
capilares peritubulares actian imitando a los capilares glomerulares, quienes depositan
agua Yy solutos en los tubulos, su estructura es semejante. Si los capilares de algun
glomérulo se lesionan, provoca reduccion del flujo sanguineo de otro glomérulo®.

Figura 5: Anatomia del rifidn.
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Fuente: Tortora G, 2018.

La médula es perfundida por arteriolas distintas, lo que representa cerca del 25% del
flujo sanguineo renal. Estas arteriolas se dividen en vasos rectos descendentes, que
ocasionalmente se introducen en los lechos capilares en la médula. Esto permite que la
sangre circule a través de los capilares glomerulares y después a los medulares. Los
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capilares medulares se uniran para formar vasos rectos ascendentes que viajan de
regreso a la unién corticomedular y reciben nutrientes de las venas arqueadas. Los vasos
rectos descendentes deben adaptarse a una presion baja después de que la sangre
atraviese un segundo lecho capilar.

6.1.3.1 Anatomia patoldgica

El glomérulo puede sufrir dafio por varios mecanismos Yy las lesiones microscopicas
pueden ser similares en varias enfermedades. Por ejemplo, la proliferacion de células
glomerulares esta presente en casi todas las glomerulonefritis, puede ser generalizada
donde se afecta a casi todos los glomérulos, o focal, afectando solo a una parte de los
glomérulos. En cuanto a un glomérulo, su afeccion puede ser difusa 0 segmentaria, en
esta Ultima afecta solo una o varias zonas. La proliferacion generalmente afecta a las
células endoteliales y mesangiales y se asocia a un aumento de la matriz mesangial. La
proliferacion mesangial puede deberse al depdsito de inmunocomplejos en el mesangio.
Este aumento conduce a una estenosis del lumen capilar, desencadenando una
insuficiencia renal®.

Los podocitos son células epiteliales especializadas que se adhieren a la membrana
basal glomerular que recubre a las células endoteliales fenestradas de los capilares
glomerulares y son parte esencial de la barrera de filtracion, esta membrana contiene
colageno tipo IV. La alteraciéon en las cadenas de este colageno tipo IV esta implicada en
el desarrollo de patologias renales tales como el sindrome de Goodpasture, el sindrome
de Alport y la hematuria familiar benigna®.

Las células mesangiales quedan expuestas a la circulacién. Los depdsitos de
inmunocomplejos se observan en trastornos como la nefropatia por inmunoglobulina A
(IgA). La proliferacion y expansion de las células provoca hematuria, proteinuria e IRA.
Puede haber depdsitos subepiteliales y aplanamiento de los procesos podocitarios, que
compromete la membrana basal y provoca alteracion de la barrera de filtracién y
proteinuria. La enfermedad de las células endoteliales puede deberse a depdsito de
inmunocomplejos, unidn de anticuerpos a la membrana basal o traumatismo y activacion
de la coagulacion.

La proliferacién y la necrosis de células endoteliales se acompafia de acumulacion
de leucocitos y puede producirse rotura de la membrana basal, formacion de semilunas
y alteracion de la arquitectura glomerular. Acaba en enfermedad nefritica (figura 6). Las
células epiteliales tubulares pueden sufrir destruccion, lo que provoca dafio a nivel
tubular, necrosis y supresion aguda de la funcién renal. Dentro de otras anomalias
anatomicas esta la presencia de quistes con epitelio cuboidal, sin embargo, el epitelio
renal entre los quistes es normal. Anatémicamente el rifidn puede encontrarse reducido
de tamafio, pueden estar del mismo lado o puede haber solo uno. Esto sucede por
alteraciones en la organogénesis que contribuye a defectos en su anatomia.
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Figura 6: Localizacion celular de la lesion durante la glomerulonefritis.
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Fuente: Kliegman R, 2022.

La formacién de semilunas en el espacio (capsula) de Bowman se debe a la
proliferacion de células epiteliales parietales y a menudo se asocia a signos clinicos de
disfuncion renal. Las semilunas se observan en varios tipos de glomerulonefritis
(denominadas rapidamente progresivas 0 semilunares) y son una respuesta
caracteristica al deposito de fibrina en el espacio de Bowman. La fibrina que contienen
se acompafia de células epiteliales proliferativas, material similar a la membrana basal,
este material es producido por macréfagos que tienen un papel importante en el origen
de la lesion renal. Para que el tejido epitelial invada las semilunas y llegue a formarse una
semiluna fibroepitelial, pasan dias o semanas, esto hace que el glomérulo pierda su
funcion y se desarrolle lesién renal cronica®.

La membrana basal glomerular puede engrosar de manera propia o por un gran
incremento del depdsito de inmunocomplejos o0 a la interposicion de células y matriz
mesangiales en el espacio subendotelial que hay entre las células y la membrana basal
glomerular, dando un aspecto hendido a la membrana. Hay esclerosis cuando dentro del
glomérulo hay un aumento de tejido cicatricial. La fibrosis tubulointersticial inicia cuando
hay lesiones graves en los glomérulos que directa o indirectamente lesiona a los tubulos,
aparece en pacientes que desarrollan glomerulonefritis, la cual evoluciona a lesion renal
progresiva. La lesion en los tubulos causa infiltrados de células mononucleares, lo que
libera factores solubles que inducen necrosis. Las proteinas de la matriz intersticiales se
acumulan, destruyendo los tubulos renales y los capilares peritubulares.
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6.1.4 Fisiologiarenal

Los rifiones son drganos que desempefian un papel importante en el organismo. No
solo actia como un filtro al eliminar productos de desecho del metabolismo y toxinas de
la sangre, sino también mantiene el equilibrio hidroelectrolitico, regulando el liquido
extracelular, los electrolitos y el equilibrio 4cido basico. También desempefia funciones
endocrinas como la produccion de calcitriol, eritropoyetina y activacion de la renina. Por
lo tanto, es imprescindible reconocer que sus funciones son multiples y no solamente la
eliminaciéon de productos de desecho.

La fisiologia renal esta ligada a la estructura del aparato excretor renal, disefiada
para mantener un flujo unidireccional. Este flujo haréd que la orina, que inicia su formacién
en los rifiones, 6rganos principales del sistema, pase a través de los uréteres a la vejiga
urinaria para su almacenamiento, para que posteriormente pueda ser eliminada a través
de la uretra. Para llevar a cabo esta funcion, en la estructura de los rifiones hay una
vascularizacibn muy importante, que, aunque su tamafo sea pequefio, recibe cerca de
20 0 25% de gasto cardiaco. La inervacion simpatica también es importante ya que regula
la liberacion de renina, regula el flujo sanguineo del rifidn y la reabsorcion de electrolitos,
como el sodio en las células tubulares®?.

La unidad funcional del rifion es la nefrona, y cada rifion posee alrededor de 1 millén
de nefronas, cada una de las cuales es capaz de producir orina. Con el paso de los afios,
a una edad avanzada, normalmente el ndmero total de nefronas puede disminuir
gradualmente, ya que después del nacimiento no se pueden formar nuevas o regenerar
las dafadas. Pero esto no significa que la funcion del riidn como tal se vea
comprometida. Cada nefrona se organiza por vasos capilares que se agrupan para formar
los glomérulos, que se encargan de filtrar liquido, sangre y solutos. El liquido filtrado
atraviesa después un tubulo largo donde se convierte en orina, la cual viaja hacia la pelvis
renal.

La sangre que fluye hacia el glomérulo se encuentra bajo una presion mas alta en la
arteriola aferente que en la eferente y la diferencia es la presion que impulsa la filtracion
a través de la barrera de filtracion glomerular conocida como AP. Los capilares
glomerulares emiten ramas que se anastomosan y poseen una presion hidrostatica mas
alta de cerca de 60 mmHg en comparacion con otros lechos capilares que poseen una
presiéon de alrededor de 20 mmHg. Esta diferencia de presiones permite que el plasma
atraviese la barrera de filtracion hacia el espacio urinario. Esta presion esta regulada
constantemente, para ello el rifidn dilata y contrae constantemente las arteriolas aferentes
y eferentes para que pueda adaptarse a las diferentes presiones sanguineas y tasas del
flujo sanguineo?®.
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Cada nefrona contiene un mechon de capilares glomerulares llamado glomérulo, a
través del cual se filtran grandes cantidades de liquido de la sangre, y un largo tubito en
el que el liquido filtrado se convierte en orina hacia la pelvis renal. EI glomérulo contiene
una red de capilares glomerulares ramificados y anastomosantes que, en comparacion
con otros capilares, tienen una alta presion hidrostatica (60mmHg). Cada glomérulo esta
envuelto por la capsula de Bowman. Después de ser filtrado el liquido en los capilares
glomerulares se dirige hacia la capsula de Bowman y después al tibulo proximal. Estas
estructuras se localizan en la corteza renal®.

A partir del tabulo proximal el liquido circula hacia el asa de Henle, que esta formada
por una rama ascendente y una descendente, la cual se dirige hacia la médula renal. La
rama descendente y la parte inferior de la rama ascendente tiene paredes delgadas, por
lo que se denomina segmento delgado del asa de Henle. La rama ascendente se vuelve
gruesa al momento en que regresa a la corteza. En la parte final del segmento grueso, la
rama ascendente contiene una placa de células especializadas llamada macula densa.
Después de atravesar al asa de Henle el liquido llega al tubulo distal en la corteza renal.

Después del tabulo distal se encuentra el tabulo cortical, uniéndose de 8 a 10 de
estos para formar el conducto colector mayor que al llegar al interior de la médula se
convierte en conducto colector medular. Los conductos que se van formando cada vez
son mayores hasta depositar su contenido en la pelvis renal. La vascularizacién del rifién
es muy importante, esta inicia con la arteria renal que ingresa por el hilio, la cual se va
ramificando hasta dividirse en los capilares glomerulares, sitio donde ocurre la filtracion
de liquido y solutos y asi iniciar la formacion de la orina. Los extremos distales de los
capilares glomerulares forman la arteriola eferente, que llega a la segunda red capilar y
forma los capilares peritubulares. Estas arteriolas participan en la regulacién de la presion
hidrostética, la cual se ajusta a la resistencia de las arteriolas aferentes y eferentes.

Los rifiones realizan sus funciones mas criticas al filtrar el plasma y eliminar
sustancias del filtrado a velocidades variables, segun las necesidades del cuerpo. En
Gltima instancia, los rifiones eliminan las sustancias no deseadas del filtrado (y, por lo
tanto, de la sangre) excretdndolas en la orina mientras devuelven las sustancias
necesarias a la sangre. Dentro de las funciones de importancia que realiza el rifion esta
la capacidad de mantener la homeostasis de los liquidos dentro de nuestro organismo.
Las funciones de homeostasis relevantes del riidon a parte de la eliminacion de liquidos
y electrolitos, son la regulacién de la osmolaridad de los liquidos, el control de la presion
arterial, el control del equilibrio &cido basico y la formacion de eritrocitos, el metabolismo
hormonal y la gluconeogénesis®.
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6.1.4.1 Formacién de la orina

La intensidad con la que se excretan diferentes sustancias en la orina representa la
suma de tres procesos renales, 1) la filtracion glomerular; 2) la reabsorcién de sustancias
de los tubulos renales hacia la sangre, y 3) la secreciéon desde la sangre de sustancias
hacia los tabulos renales. Los rifiones filtran una gran cantidad de sangre al dia, siendo
de 1200 ml aproximadamente lo que llega a los glomérulos, de esto 650 ml son de plasma
sanguineo, de esto solo la quinta parte se filtra en el glomérulo. Este proceso sucede
varias veces, lo que da como resultado que al dia se filtran mas de 60 veces todo el
plasma sanguineo®.

La formacion de la orina inicia con la filtracion de plasma esencialmente libre de
proteinas a través de los capilares glomerulares en el espacio de Bowman. El movimiento
de liquidos a través de los capilares glomerulares estd determinado por los mismos
factores que influyen en el movimiento de liquidos en todos los lechos de los capilares.
La ubicacién del glomérulo entre dos arteriolas permite mantener un sistema de filtracion
a alta presion.

La filtracion glomerular es un proceso pasivo, lo que implica que no consume tanto
gasto energético, por este motivo se ha considerado un proceso mecanico donde la
sangre atraviesa la membrana de filtracién glomerular por la presion hidrostatica de las
arteriolas aferentes. La membrana funciona como barrera lo que evita el paso de células
y gran parte de proteinas plasmaticas hacia el tubulo renal. Este proceso lleva a un
ultrafiltrado donde la mayor parte lo constituye el agua y sustancias pequefias de la
sangre. Esta funcién la realizan gracias a su endotelio capilar fenestrado. La membrana
basal ubicada entre la capa endotelial y la epitelial posee una carga electronegativa que
repele las proteinas pequefias y sustancias con carga negativa que hayan atravesado la
membrana de filtracion glomerular.

La membrana podocitaria formada por podocitos unidos, es un diafragma de ranuras.
La actividad mas importante de los podocitos en el proceso de filtracion es su estructura,
al enviar sus pies interdigitados a abrazar a los capilares glomerulares les confieren a
estos la capacidad de resistir la presion hidrostatica, ademas las ranuras que dejan
permiten que a través de ellas las moléculas pequefas y liquido atraviesan la estructura
glomerular para llegar al tubulo. Para esto la distribucion debe de ser homogénea, para
mantener una constante relacion entre los podocitos vecinos. Como resultado, las
moléculas que posean menos de 3 nm de didmetro, como el agua, la glucosa,
aminoacidos y desechos nitrogenados atraviesen con facilidad el filtro.
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Tabla 3: Determinantes del proceso de filtracion glomerular para la formacion de la
orina.

Factores que favorecen la filtracion (mmHQ)

Presién hidrostatica glomerular 60
Presion coloidosmoética en la capsula de Bowman 0
Fuerzas que se oponen a la filtracion (mmHg)

Presion hidrostatica en la capsula de Bowman 18
Presién coloidosmética capilar glomerular 32
La presion de filtracion neta= 60- 18- 32= +10 mmHg°®.

Fuente: Hall J, 2021

La presion hidrostatica sanguinea es la fuerza principal que conduce a la sangre a la
barrera de filtracion glomerular, es por lo que el glomérulo posee una presion muy
elevada, lo que se logra gracias a los diametros diferentes de las arteriolas aferentes y
eferentes. La presion hidrostatica es la que se opone a la filtracion hacia el tubulo renal.
La presion osmatica coloidal es la que realizan las proteinas en la sangre y permite que
se recupere el agua filtrada.

La regulacién de la presion renal se da a nivel nervioso y endocrino que regulan la
presién sistémica, también, posee un sistema de autorregulaciéon intrinseco. Los
controles intrinsecos presentan dos mecanismos de control: el control miogénico,
depende de las células musculares lisas de las paredes capilares aferentes, cuentan con
canales de sodio y calcio sensibles al estiramiento, si aumenta la presion sistémica se
contraen, pero si disminuye, se dilatan; y el control de retroalimentacion tubulo-
glomerular actia cuando las células de la macula densa en el tubulo distal detectan un
incremento de sodio y cloro. Esto hace que las células de la macula secreten sustancias
vasoconstrictoras que provocan vasoconstriccion de las arteriolas aferentes, esto permite
que disminuya la presion capilar glomerular y la filtracién glomerular?.

Estos mecanismos de autocontrol de la presién hidrostética glomerular son muy
efectivos y mantienen el flujo renal sin que se vea afectado por la presion arterial
sistémica cuando esta entre 80 a 180 mmHg. Sin embargo, cuando el volumen del liquido
extracelular es demasiado bajo, como el que se da en un Shock hipovolémico, el sistema
simpatico provoca vasoconstriccion general, lo que limita el flujo sanguineo glomerular lo
gue a la larga causa dafo renal independientemente del control intrinseco.

La cantidad de filtracién realizada por los glomérulos por minuto se mide a través de
la tasa de filtrado glomerular (TFG), la cual depende de la edad del paciente, como se
muestra en la tabla 1. Esta tasa se mantiene constante y al aumentar de forma importante
el ultrafiltrado incrementa y la reabsorcion tubular se dificulta. La TFG depende de 3
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condiciones: 1) de la presion hidrostatica sanguinea, 2) de la longitud de la membrana de
filtracion y 3) de la permeabilidad de la membrana. La presiéon de filtracidbn neta es
regulada por la presion hidrostatica en los capilares glomerulares, la presion hidrostatica
capsular contra la membrana de filtracion y la presidon osmética coloidal de la sangre.

Por gramo de peso, los rifones normalmente consumen oxigeno al doble de la
velocidad del cerebro, pero tienen casi siete veces el flujo sanguineo del cerebro. Por
tanto, el oxigeno suministrado a los rifiones supera con creces sus necesidades
metabdlicas y la extraccion de oxigeno arterial y venosa es relativamente baja en
comparacion con la de la mayoria de los demas tejidos. La regulacion del flujo sanguineo
renal es importante por varias razones. La vasoconstriccion de la arteria aferente
proporciona proteccion contra las lesiones vasculares de las elevaciones de presion
arterial; aunque con tensiones extremadamente altas, los mecanismos protectores son
superados y el riidn queda expuesto a la elevacion de presién arterial. La lesion
glomerular se produce como parte de la progresion a la insuficiencia renal®.

Tabla 4: Valores normales de la tasa de filtracion glomerular

Edad (sexo) TFG media + DE (ml/min/1,73 m?)
1 semana (Hy M) 41 +15

2- 8 semanas (Hy M) 66 + 25

> 8 semanas (Hy M) 96 +22

2- 12 aios (Hy M) 133 + 27

13- 21 afios (H) 140 + 30

13- 21 afios (M) 126 + 22

Fuente: Kleinman K, 2021.

El intercambio tubular es otro de los procesos fundamentales para la formacién de
la orina. Cada 22 minutos todo el plasma de la sangre ha sido filtrado por los glomérulos,
lo que sugiere que en 24 horas se filtra cerca de 180 litros de plasma. Sin embargo, el
total de orina que se excreta es de alrededor de 1.5 litro. Esta contiene 95% de agua 'y
5% de sustancias de desecho. Esto se debe a que el liquido filtrado pasa a los tubulos
renales para un proceso de reabsorcion de gran parte de agua y de sustancias y luego
son transportados a los capilares peritubulares para ser reutilizados. En este mismo sitio
sucede un proceso de excrecion de algunas sustancias. Esto permite que sustancias
importantes como la glucosa se recuperen y que toxinas se excreten y no se reabsorban.

En el tdbulo, se reabsorbe mas del 90% del agua y el cloruro sddico filtrados y
aproximadamente el 70% del potasio y el 80% del bicarbonato. A pesar de que todo el
tubulo esté involucrado en la reabsorcion de los diferentes productos. Existen diferencias
estructurales en el mismo que condicionan esta reabsorcion. Las hormonas ejercen una
accion muy importante en los tabulos distal y colector para reabsorber agua e iones.
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Cerca de 30 g de proteinas con bajo peso molecular pasan por el glomérulo, pero son
reabsorbidas en el tubulo proximal por endocitosis. La glucosa y otras moléculas como
aminoacidos y vitaminas se reabsorben casi todas en el tubulo proximal por transporte
activo secundario o cotransporte con sodio. Esto sucede en el borde en cepillo de las
células tubulares, del tdbulo los aminoacidos salen por difusion pasiva.

Se filtran 180 g de glucosa cada dia, de los que mas del 99% es reabsorbida a nivel
tubular. Este proceso ocurre a diferentes niveles en el tibulo y dado que la glucosa no
difunde a través de la bicapa lipidica celular, se hace a expensas de los transportadores
de membrana de sodio y glucosa (SGLT). El 90% de la glucosa es reabsorbida en el
tubulo contorneado proximal por los transportadores de membrana de sodio y glucosa, el
otro 10% lo hace en el segmento recto del tibulo proximal. La maxima cantidad de
transporte de glucosa es de 320 mg/ min siendo el umbral de 220 mg/ dl. Después de
esta cantidad aparece glucosuria. Es necesario que el transporte de solutos se coordine,
por ello en la reabsorcion de sustancias se ha establecido un transporte maximo. Las
sustancias de desecho no tienen transportadores y se eliminant?.

El agua, iones y nutrientes se reabsorben en el tibulo proximal. El agua se transporta
pasivamente por dsmosis en un 90%, el otro 10% lo hace segun los requerimientos
corporales. Los iones y otros nutrientes se transportan con energia, sobre todo el sodio.
El tdbulo debe de mantener una presion osmética semejante a la presion del plasma,
estas presiones similares dependen de la cantidad de agua y sodio que hay en el liquido
ultrafiltrado. El sodio es importante que se transporte para que otras sustancias también
puedan ser transportadas. Por esta razon se le considera como el cation mas importante
en el ultrafiltrado. Una fraccién del sodio ingresa por difusion facilitada gracias a los
canales de sodio, pero el mayor porcentaje lo hace por transporte activo empleando gasto
energeético.

El transporte de iones de sodio cargados positivamente fuera de la luz deja el interior
de la luz cargada negativamente, en comparacion con el liquido intersticial que causa los
iones de cloruro. Este entorno hace que los iones cloro difunden pasivamente a través
de la via paracelular. Se produce una reabsorcién adicional de iones cloro por un
gradiente de concentracidon de cloro. En el asa de Henle la permeabilidad aumenta con
el objetivo de concentrar la orina. En su segmento delgado posee aquaporinas que
permiten la reabsorcién de agua, estas son escasas en el segmento ascendente grueso.
Este segmento posee en la region apical bombas de Na+/Cl-/K+ y en la basal bomba de
Na+-K+- ATPasa, que permite la reabsorcion de sodio, cloro, potasio, bicarbonato y
magnesio®.

La urea también se reabsorbe pasivamente del tibulo, pero en mucho menor grado
que los iones cloruro. A medida que el agua se reabsorbe de los tubulos (por ésmosis
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acoplada a la reabsorcion de sodio), la concentracién de urea en la luz tubular aumenta.
Este aumento crea un gradiente de concentracion que favorece la reabsorcion de urea.
La reabsorcién de la urea es importante en el asa de Henle, que en su mayoria es
eliminada en la orina. Pero una parte se reabsorbe en la rama ascendente para aumentar
la concentracion de soluto extracelular®.

En el tubulo contorneado distal y conducto colector se reabsorben las sustancias en
funcién de las necesidades homeostaticas. La regulacion endocrina da lugar a la
excrecion y reabsorcion de agua y sales, segun sea el requerimiento hidrico. La hormona
antidiurética (ADH) inhibe la reabsorcion de agua y la produccién de orina. Cuando hay
sobrehidratacion disminuye la osmolalidad extracelular, lo que disminuye la secrecion de
ADH, esta hormona también aumenta la reabsorcion de urea. La aldosterona modifica la
reabsorcion del sodio que llegd a la porciéon terminal de la nefrona y el 5% del sodio
filtrado puede ser reabsorbido a este nivel. El péptido natriurético auricular tiene funcién
hipotensora, disminuye la reabsorcion de sodio en la porcidén terminal de la nefrona, lo
hace inhibiendo los transportadores de sodio.

La hormona paratiroidea aumenta la reabsorcion de calcio, sobre todo a nivel del
tdbulo contorneado distal. Los productos que no son Uutiles para el organismo son
eliminados a través de la orina. Una forma de hacerlo es no reabsorbiéndolos a partir del
ultrafiltrado. También pueden ser secretados desde los capilares peritubulares hacia la
luz del tubulo. De igual manera son eliminadas por la orina las sustancias producto de la
actividad metabdlica en las células del tabulo en la reabsorcion de solventes. Por esta
razon es necesario considerar la eliminacion de farmacos y metabolitos que estan unidos
a proteinas transportadoras y que por tanto no son filtrados.

6.1.5 Anormalidades congénitas y adquiridas del rifién.

Las anomalias en la forma y la posicion de los rifiones son los problemas renales
congénitos mas frecuentes. Menos habituales son las alteraciones relacionadas con una
disminucién de la mas (p. ej. Agenesia, hipogenesia) o un cambio de la estructura renales
(como la displasia renal). Los rifiones pueden verse tan pronto como a las 12 semanas
de gestacion mediante ecografia, lo cual permite muchas anomalias urinarias fetales. Las
anomalias congénitas forman cerca del 50% de las alteraciones en los nifios y el 7%
provoca dafo renal terminal en los adultos. Actualmente se ha demostrado que con un
solo gen que sufra mutacion hay una gran probabilidad de que se desarrolle alguna
anomalia congénita®?.

El alto porcentaje de anomalias congénitas de los riflones da lugar a que los
trastornos sean diversos. Dentro de los mecanismos que llevan a las anormalidades del
riidn estan: 1) anomalias del parénquima renal: hipoplasia, displasia, agenesia renal y
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rinon multiquistico; 2) malformaciones debidas al traslado de los rifiones a otro sitio
anormal: ectopia renal y anomalias de fusién; 3) anomalias en la formacién de los
colectores tales como: estenosis pieloureteral, duplicaciones ureterales, megauréter
primario, uréter ectépico, entre otros.

Las malformaciones del parénquima renal poseen una patogénesis multifactorial,
siendo debidas a factores genéticos y ambientales. En modelos animales, se ha
demostrado cémo la deficiencia de vitamina A estd asociada con malformaciones
urogenitales e hipoplasia renal. La hipoplasia renal posee un bajo nimero de nefronas,
la displasia renal se caracteriza por la presencia de tejido renal malformado, la displasia
renal multiquistica se caracteriza por un riidn no funcionante, con mdaltiples quistes no
comunicantes separados por tejido displasico. Puede haber presencia de tumores a nivel
renal que condicionan su adecuado funcionamiento. A continuacion, se describen las
anormalidades congénitas y adquiridas del rifidn mas relevantes.

6.1.5.1 Tumores, defectos renales y localizacién anémala del rifidon

Son varios los tumores o defectos del rifidn que pueden ser causados por anomalias
genéticas y malformaciones durante el desarrollo embrionario. El tumor de Wilms es un
tipo de cancer renal que suele afectar a los nifios antes de los 5 afios de edad, pero
también puede presentarse en el feto. El tumor de Wilms deriva de mutaciones del gen
WT1 enlaregidén 11p13 y puede relacionarse con otras anomalias y sindromes. Es poco
frecuente que se provoque un tumor en uno 0 ambos rifiones, puede estar asociado a
otras anomalias o sindromes, como el sindrome de WAGR.

El rifdn displasico multiquistico es un trastorno primario que desarrolla una
malformacion renal grave que requiere el uso de tratamiento sustitutivo y trasplante renal.
Las nefronas no se desarrollan y la yema ureteral no se ramifica, de modo tal que los
tubulos colectores nunca se forman. En ocasiones esto provoca que los rifiones sufran
un retroceso en su evolucion y se desarrolla agenesia renal. La agenesia renal también
se da cuando el mesodermo metanéfrico y la yema ureteral no interaccionan. El factor
neurotrépico derivado de la glia es un gen implicado en la diferenciacién del rifién, cuando
sufre mutaciones puede desencadenar agenesia renal. En uno de cada diez mil casos
puede ocurrir una agenesia bilateral, que por ende produce insuficiencia renal®.

La secuencia de Potter se trata de vario defectos asociados con anuria,
oligohidramnios e hipoplasia pulmonar que se forman a causa del oligohidramnios. Una
gran parte de estos casos se encuentran relacionados con otros defectos que son muy
graves, como las anomalias vaginales y uterinas, malformaciones en los vasos
deferentes y las vesiculas seminales en los varones. Aunado a ello pueden estar
presentes dafios en sistemas distintos, por ello puede haber presencia de anomalias del
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corazon, gastrointestinales o cerebrales. En la vida fetal estas malformaciones pueden
determinarse por caracteristicas peculiares como aplanamiento facial que es provocado
por el oligohidramnios.

En la enfermedad renal poliquistica congénita se forman quistes numerosos. Puede
heredarse con un patron autosémico recesivo o autosomico dominante, o puede ser
consecuencia de otros factores. La enfermedad renal poliquistica autosémica recesiva
(ERPAR), que se observa en 1/ 5000 nacimientos, es un trastorno progresivo en que se
forman quistes a partir de los tdbulos colectores. Por su lado la poliquistosis renal
autosomica dominante (PQRAD) es mas comun y sus quistes se forman de la nefrona,
su formacién es mas lenta por lo que la insuficiencia renal aparece hasta la edad adulta.
Su causa es debida a mutaciones del gen PKD1 o PKD2, estos genes son responsables
de codificar proteinas 1 y 2 localizadas en los cilios de las células principales de los
tibulos colectores?.

La PQRAD es causada entre un 85- 90% por las mutaciones en el gen PKD1 y el
10% por las mutaciones del gen PKD2. Cuando las mutaciones suceden en ambos genes
se produce una dilatacion amplia en ambos rifiones. Las manifestaciones clinicas de esta
patologia son la hipertensioén arterial y la insuficiencia renal. Debido a que son patologias
causadas por la mutacién de proteinas relacionadas con los cilios se denominan
ciliopatias.

El uréter también se puede duplicar debido a una divisibn temprana de la yema
ureteral, la cual puede ser parcial o completa y el tejido metanéfrico puede dividirse en
dos partes, cada una con su propia pelvis renal y uréter. Es comun que las dos porciones
posean varios I6bulos en comun debido a la mezcla de los tubulos colectores. En casos
mas extrafios un uréter drena en la vejiga y el otro lo hace ectépicamente hacia la vagina,
uretra o vestibulo. Esto debido a que se forman dos yemas ureterales, una de las cuales
por lo general es normal y la otra no lo es y se dirige hacia abajo junto con el conducto
mesonéfrico.

Durante su ascenso, los riflones deben de atravesar las bifurcaciones desarrolladas
por las arterias umbilicales, pero en ciertas situaciones no lo consiguen y contindan en la
pelvis, cerca de la arteria iliaca comun, por lo que recibe el nombre de rifion pélvico. En
otras ocasiones los rifiones al momento de pasar por las bifurcaciones arteriales, lo que
ocasiona que sus polos inferiores se fusionen, esto desarrolla el riidn en herradura. Este
tipo de rifidn por lo general se localiza a nivel de las vértebras lumbares inferiores.

Esto se debe a que la raiz de la arteria mesentérica inferior no permite su ascenso.

El rifidn en herradura puede observarse en 1 de cada 600 nacidos. Otro defecto renal

comun es que se encuentren arterias renales accesorias. Esta condicion se debe a que
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durante el ascenso de los rifiones al abdomen los vasos embrionarios que se desarrollan
durante este proceso de ascenso permanecen. Generalmente estas arterias derivan de
la aorta, las arterias renales ingresan a los riflones por sus polos tanto superiores como
inferiores.

6.1.5.2 Patologia de la membrana basal glomerular y de los podocitos

El principal componente de cualquier membrana basal, incluida la membrana basal
glomerular (MBG), es la molécula de colageno tipo IV. Su estructura central esta
compuesta por tres mondémeros de cadena a, cada uno correspondiente a uno o mas de
los seis tipos de cadenas a conocidos para el colageno de tipo IV. Las tres cadenas alfa
principales son a3, a4 y a5. La MBG circunda las células endoteliales fenestradas de los
capilares glomerulares, los pies de los podocitos se anclan a esta membrana. Los
podocitos originan factor de crecimiento endotelial vascular el cual estimula endotelio y
mantiene sus fenestraciones. El endotelio es permeable al agua, la urea, glucosa y
proteinas pequefas. La MBG contiene colageno tipo IV, fibronectina, lamina y heparan
sulfato. Las cadenas alfa tienen una relacién importante con patologias renales?.

El sindrome de Goodpasteur, es una patologia autoinmune que provoca una
glomerulonefritis progresiva y hemorragia pulmonar. Esta patologia es debida a la
existencia de autoanticuerpos contra la cadena a3 del colageno, la cadena alfa 3 se une
a las laminas basales del glomérulo y las laminas de los alvéolos pulmonares. El
sindrome de Alport, es una forma hereditaria de inflamacion progresiva del rifién, en esta
nefropatia se produce adelgazamiento, engrosamiento y fragmentacion irregulares de la
MBG. Es causado por una mutacion recesiva del gen de la cadena a5 del colageno tipo
IV, va ligado al cromosoma X, por lo que es mas comudn en varones.

Los pacientes que desarrollan esta patologia con frecuencia presentan hipoacusia
debido a la funcién anémala de la estria vascular de la cAclea, y sintomas Opticos debido
al dafio de la capsula del cristalino, hay presencia de hematuria debido a la anomalia que
presenta la membrana de filtracion, lo que permite el paso de eritrocitos y proteinas, y
glomerulonefritis progresiva que provoca lesion renal crénica terminal. Por udltimo, se
encuentra la hematuria benigna, es debida a una mutacion hereditaria dominante del gen
de la cadena a4 del coldgeno. Esta patologia no provoca lesion a nivel glomerular por lo
gue no produce insuficiencia renal. Sus caracteristicas son la presencia de hematuria
constante sin presencia de proteinas en la orina®.

Las patologias de los glomérulos pueden ser provocadas por lesiones que se
producen a nivel podocitario de origen congénito, hereditario y adquirido, inmunitario y no
inmunitario. ElI sindrome nefrético congénito es debido a la lesién de los podocitos de
origen congeénito. Esto es a causa de la mutacion de los genes que expresan las proteinas
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podocina y subunidad bl de la integrina, especificas de los podocitos. Lo mas comudn es
gue haya borramiento de los pedicelos, es decir, que se pierdan los pies interdigitantes
gue hacen contacto con la MBG.

Gran parte de las patologias del glomérulo causadas por dafio a los podocitos son
adquiridas por mecanismos inmunitarios. Los anticuerpos contra los podocitos, células
mesangiales y MBG y los complejos anticuerpo complemento que circulan en la sangre
pueden desarrollar glomerulonefritis membranoproliferativa, también puede causar
enfermedad de Berger, una enfermedad que produce dafio renal cuando la
inmunoglobulina A se acumula en el rifion. Los complejos anticuerpo antigeno se
almacenan en el glomérulo, lo que proporciona lugar de union para las proteinas del
complemento que de igual manera provoca dafio en los glomérulos.

Los anticuerpos pueden atacar las cadenas del colageno tipo IV o producir un patrén
granular al depositarse proteinas del complemento en la matriz mesangial. El lupus
eritematoso sistémico y las infecciones causadas por bacterias o virus crea complejos
anticuerpo antigeno que se acumulan en la barrera de filtracion glomerular. Los
inmunocomplejos pueden provocar glomerulonefritis proliferativa aguda en la poblacién
pediatrica, esta patologia es reversible con tratamiento y es causada porque los
inmunocomplejos que se producen después de la infeccién bacteriana pueden hacer que
las células glomerulares proliferen y esto atrae a neutréfilos y monocitos. En adultos es
mas peligrosa y puede progresar a glomerulonefritis con semilunas, donde se evidencia
detritus de células glomerulares que producen lesion grave en los glomérulos.

6.2 CAPITULOII. LESION RENAL AGUDA EN PACIENTES PEDIATRICOS

La lesion renal aguda es un problema de salud en el mundo actual, aparece en
cualquier periodo etario, con mayor vulnerabilidad en nifios, y afecta a paises
desarrollados y subdesarrollados con diferente epidemiologia. La frecuencia de la LRA
pediatrica es alta y creciente, aumenta el gasto de salud, se asocia a morbilidad y
mortalidad temprana y tardia y es potencialmente evitable. Se caracteriza por
alteraciones de la filtracion glomerular, siendo la tasa de filtrado glomerular (TFG) el
resultado de la filtracion de cada nefrona funcional. La TFG total se determina por los
niveles de creatinina y la depuracién de esta. Cuando disminuye la filtracion glomerular
por alguna patologia renal, significa que hay una disminucién del nimero de nefronas
funcionales, esta disminucién es progresiva lo que aumenta la enfermedad?..

La determinacion de la TFG es importante ya que por medio de la filtracion se
expulsan toxinas potenciales y otros desechos nitrogenados del cuerpo. Cuando se altera
la filtracion, inicia la acumulacion creciente de varias sustancias de desechos y ello
incrementa la patologia renal. Hay dos sustancias que frecuentemente se emplean para
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medir la funcionalidad de los rifiones y estas son el nitrogeno de urea y los niveles de
creatinina, no son toxicas, sin embargo, el aumento significa que hay un depdsito y
toxicidad de moléculas urémicas desconocidas.

La lesion renal es la disminucion rapida de la funcién renal en dias o semanas que
causa la acumulacion de productos nitrogenados en la sangre (azoemia) con o0 sin
reduccion de la diuresis. A menudo se produce por una perfusion renal inadecuada
debida a un traumatismo grave, una enfermedad o cirugia o a una enfermedad renal
intrinseca de progresion rapida. Cuando la lesiébn aumenta y las sustancias toxicas se
acumulan de forma progresiva se produce enfermedad renal cronica o terminal. Esta
situacion provoca signos y sintomas de uremia como anorexia, nauseas, vomitos,
pericarditis y neuropatia periférica. El desequilibrio hidroelectrolitico es comun,
produciendo una retencién de potasio y sodio, lo que se manifiesta como edema?°.

Se produce una acidosis metabdlica cuando se altera la excrecion acida. La uremia
aparece cuando la TFG es muy baja, sin embargo, el edema y otras anomalias reveladas
en los examenes complementarios aparecen cuando la TFG es muy alta. Cuando la
funcién de las nefronas desaparece, la funcién hormonal renal también se ve afectada.
La anemia se presenta cuando la secrecién de la eritropoyetina disminuye. La reduccion
de fosfato y calcitriol debido a patologia renal puede provocar enfermedad ésea. Las
definiciones de LRA son un tanto arbitrarias y difieren un poco. Una definicion
ampliamente aceptada implica: 1) un incremento de la concentracion plasmatica de
creatinina = a 0.3 mg/dL en un lapso de 48h, 2) un incremento de creatinina = a 1.5 veces
la cifra basal en un lapso de 7 dias o 3) un volumen urinario < a 0.5 mL/kg/h en 6h’.

6.2.1 Fisiopatologia

El mecanismo fisiopatolégico de la lesion renal por isquemia debido a trastornos
hemodinamicos es el mas frecuente. Los rifiones regulan el flujo sanguineo que ingresa
a ellos y los hacen por componentes neurohormonales,lo que ocasiona constriccion y
dilatacion arterial renal. Esto brinda la capacidad a los rifiones de mantener una buena
presion de perfusion. Este sistema es menos eficaz en presiones sistémicas extremas,
asi como en pacientes en tratamiento con ciertas medicaciones, tales como farmacos
vasopresores, corticoides, antiinflamatorios no esteroideos. Ademas, los estados
proinflamatorios, como la sepsis o cirugias tipo baipas cardiopulmonar, también reducen
la efectividad de autorregulaciéon neurohormonal renal®.

Las causas de la LRA corresponden a diversos tipos de padecimientos, incluyendo
disminucién del flujo sanguineo sin lesion isquémica; lesion isquémica, toxica o por
obstruccion tubular; y obstruccién del flujo de salida de las vias urinarias. Las causas de
la LRA se clasifican con frecuencia en prerrenal, intrarrenal y posrenal. En conjunto las
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causas prerrenales y las intrarrenales provocan el 80- 95% de los casos. A pesar de la
diferencia causal del desarrollo de la lesion, varios mecanismos pueden concluir en un
mismo punto. Las patologias que presentan hipovolemia o disminucion de la presion
arterial provocan disminucion de la perfusion renal, ademas se liberan mediadores de la
inflamacion y antiinflamatorios que no se enfocan solo en los rifiones sino en el cuerpo
en general*?.

Estos mediadores dan lugar a una disfuncién endotelial y coagulaciéon en cascada
por disminucion de ADAMTS13. En el epitelio tubular se enlentece la infiltraciéon de
células mononucleares, retrasando su reparacion. Para limitar el dafio en la fase aguda,
las células responden con una reprogramacion, enlenteciendo su metabolismo, pero esta
situacién puede extenderse a la fase de recuperacidén, empeorandolo. Esta situacion
puede provocar que los capilares de los tubulos reduzcan en cantidad lo que provoca que
incremente la hipoxia renal y el dafio se vuelva permanente. En ocasiones también hay
una activacion de las vias moleculares que ocasionan que la inflamacion perdure y se
produzca fibrosis renal®3.

Para evitar que el dafio progrese en la fase aguda, las células estan programadas
para volverse mas lentas, esta situacion genera un empeoramiento a la larga del cuadro
clinico cuando perdura hasta la fase de recuperacion. Cada paciente presenta una
vulnerabilidad individual dependiendo de si tienen variantes de la secuencia de ADN de
los promotores de citoquinas y variantes de proteinas que pueden cambiar el resultado
de la restauracion de la funcién renal.

Cuando un paciente es sometido a una cirugia, se genera hipoperfusion, causando
mas dafio el hecho de que el paciente requiera tratamiento farmacoldgico para la
insuficiencia cardiaca, sobre todo farmacos que son nefrotéxicos. Estos farmacos tienen
varios mecanismos para actuar, uno de ellos es disminuir la perfusion renal, también
pueden generan un dafio directo a nivel glomerular o tubular y obstruccién por cristales o
nefritis tubulointersticial. Dentro de los farmacos principales que causan dafio renal se
mencionan los antibidticos, los analgésicos y antiinflamatorios, los inhibidores de la
bomba de protones antiepilépticos, y diuréticos.

Algunos mediadores vasoactivos, farmacos y sustancias diagndésticas estimulan una
vasoconstriccion intrarrenal intensa e inducen hipoperfusién glomerular y LRA prerrenal.
La LRA intrarrenal se origina por la obstruccién del flujo de salida de la orina proveniente
de los rifiones. Puede haber un dafio tubular agudo producido por la destruccion de las
células epiteliales tubulares con supresién aguda de la funcion renal, la LRA postrenal es
el resultado de la obstruccion de salida de la orina de los rifiones.
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Una de las causas mas frecuentes de lesion renal aguda es la sepsis, en la cual se
produce hipoperfusion, a esto se puede afiadir una hipoperfusion a la cual al inicio el
organismo puede adaptarse, sin embargo, conduce a un circulo dafio y reaccion. Se
liberan citoquinas, hay estasis capilar y coagulacién intravascular, alterando el
funcionamiento de las células tubulares y de la microcirculacién. En la lesion renal aguda
puede haber alteracion en el reclutamiento de neutréfilos, lo que corresponde a un mayor
deterioro de la respuesta del organismo contra la infeccion, por tanto, se vuelve un circulo
vicioso, lo que aumenta la morbimortalidad del paciente ya criticamente enfermo?s.

Independientemente del mecanismo patogénico que conlleve al desarrollo de lesion
renal, todos provocan dafio en la funcién de los glomérulos o de los tubulos e intersticio
renal, esto conduce a un desequilibrio hidroelectrolitico. Los mediadores antiinflamatorios
e inflamatorios también producen dafio en otros 6rganos y no solo a nivel renal. A nivel
cardiaco incrementa la IL1 y el factor alfa de necrosis tumoral, esto aumenta la disfuncion
en los ventriculos después del inicio de la LRA. En los pulmones también causa el
aumento de citoquinas proinflamatorias e inflamatorias, esto incrementa la permeabilidad
en los alveolos. La inmunidad también se ve comprometida, lo que aumenta la severidad
de la infeccion.

La produccién de la lesion a nivel de los glomérulos provoca que este dafio genere
progresion a la insuficiencia renal. Por su lado, la diabetes en etapas tempranas conduce
a que la presién de las arteriolas aferentes pierda el control no importando que la presion
arterial a nivel sistémico sea normal, esta condicion puede desempefiar un papel
importante en la enfermedad renal asociada con la diabetes. Por ultimo, se puede
mencionar que cuando se genera una pérdida de la masa renal funcional, como en el
caso de la nefrectomia, el riidn que queda recibe una mayor cantidad de flujo sanguineo,
lo que podria causar lesion.

La LRA prerrenal es el tipo mas frecuente, se caracteriza por una disminucion
importante del flujo sanguineo renal. Es reversible si la causa de la disminucién de este
flujo se identifica y se corrige antes de que ocurra dafio renal. Las causas de la LRA
prerrenal incluyen reduccion intensa del volumen vascular, perfusion deteriorada debido
a insuficiencia cardiaca y disminucion del llenado vascular por aumento de la capacidad
vascular. La lesion intrarrenal es causada por obstruccién urinaria, las causas provocan
dafio a nivel del parénquima glomerular, de la vasculatura e intersticial. La lesion posrenal
es provocada por obstruccién a nivel ureteral o vesical que disminuye o evita la salida de
la orina de los rifiones*.
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Figura 7: Lesion renal aguda y repercusion sistémica.
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La lesidon renal puede ocurrir en ausencia de un aumento de la creatinina, lo que
representa una condicibn emergente llamada lesion renal aguda subclinica. La LRA
subclinica ocurre cuando los efectos de la lesion tubular y la reduccién de la TFG en
algunas nefronas se compensan con otras no lesionadas y nefronas en funcionamiento
a través de un fendbmeno llamado reserva renal. Este tipo de lesion subclinica se
considera como un estadio temprano de lesién a nivel renal sin embargo se ha
relacionado con resultados desfavorables*’.

Dentro de la fisiopatologia del dafio renal se incluyen las que son ocasionadas por
guemaduras. Los mecanismos fisiopatolégicos de la quemadura que conduce a lesion
renal son diversos, pero en general se dividen en tres etapas. La primera, la fase téxica,
estd acompafada de reduccion severa de la volemia, esto ocasiona disminucion de la
perfusion a nivel medular y renal. El objetivo en estos pacientes es la reperfusion de los
organos afectados incluyendo el rifién, por tanto, debe de indicarse una reposicion alta
de volumen, tomando en cuenta que el exceso del aporte liquidos aumenta el peligro de
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gue se desarrolle sindrome compartimental abdominal y congestion de la vena renal,
condicion que aumenta la poscarga renal. Esta situacién si no se corrige o controla a
tiempo agrava la lesion renal.

La segunda fase inflamatoria aparece aproximadamente 48 horas mas tarde del
insulto, y se caracteriza por cambios inducidos por citocinas en la microcirculacion
intrarrenal, liberacion de componentes de caspasas que atraen células inflamatorias
dentro el parénquima renal y trombosis mediada por inhibidor del activador de
plasmindgeno tipo 1 con coagulacion intravascular diseminada. El desprendimiento de
células apoptoticas puede inducir la obstruccion de los taubulos. Es importante destacar
gue los efectos de la LRA en la funcion de los 6rganos distantes se asumen cada vez
mas (lo que se conoce como intercomunicacion 6rgano-6rgano, con un reconocimiento,
cada vez mayor, de la contribucion de la LRA en la susceptibilidad a otras complicaciones
de las enfermedades criticas™®.

Cuando se desarrolla lesion renal provocada por efectos de la inmunidad innata y
adquirida, condiciona a complicaciones de los pacientes quemados de presentar
infecciones de tipo nosocomial, situacion que empeora la LRA y puede llevar a generar
dafio multiorganico. La ultima fase se da a conocer cuando la lesion acurre de manera
aislada y no precisamente forma parte de la disfuncibn multiorganica, sino que se
relaciona con el incremento tardio del calcio. Lo que indica que la hipercalcemia debe ser
estudiada cuando la lesion renal se presenta de forma tardia en los pacientes con
quemaduras severas. Otros tipos de quemaduras como las debidas a electrocucion
pueden inducir rabdomidlisis. Las causadas por monoéxido de carbono y por inhalaciones
a cianuro de hidrégeno pueden generan falla multiorganica en pacientes quemados.

6.2.2 Factores deriesgo

Los factores de riesgo mas importantes de la lesidén renal aguda se asocian con
causas externas e internas respecto al paciente; las primeras generalmente atribuibles al
medio en que se desenvuelve tales como aspectos demograficos, socioeconémicos, de
acceso a la salud y del mismo sistema de salud en cuanto a tratamientos. Los factores
de riesgo internos se relacionan con el estado de salud del paciente y las comorbilidades
que lo llevan a un ingreso intrahospitalario y la gravedad que cada una representa®.

Los factores principales de riesgo en los pacientes pediatricos criticamente enfermos
que los conduce al desarrollo de lesién renal aguda son muy amplios, se puede
mencionar la edad, el peso y la talla, las variaciones de la tension arterial principalmente
por el uso de medicamentos vasoactivos, asi como en el estado metabalico, el sufrimiento
celular a nivel tisular por varios desencadenantes. Las patologias que condicionan el
ingreso del paciente a UCIP, principalmente las mas graves, tales como la sepsis, la
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disfuncion multiorganica, las alteraciones del metabolismo, la necesidad de apoyo
ventilatorio, las variaciones de la presion arterial, sobre todo cuando para mantenerla se
requiera de farmacos vasoactivos y la hipovolemia que requiera de la administracion de
liguidos 0 hemoderivados®®.

La lesion renal aguda ha sido descrita como una complicacion frecuente de las
cirugias cardiacas en pacientes pediatricos; se asocia con una mayor comorbilidad en la
unidad de cuidados intensivos pediatricos, sindrome de disfuncién organica multiple y
mayor riesgo de mortalidad. Cuando se establece falla cardiaca, ocasiona que
incremente la presion venosa central, o que influye en la disminucion del flujo sanguineo
glomerular, la disminucion del filtrado incrementa los valores de la creatinina y el BUN, la
retencion de liquidos también aumenta y se vuelve un circulo vicioso que de no tratarse
puede generar sindrome cardiorrenal?s.

Lo anterior evidencia que las patologias cardiacas representan un factor de riesgo
importante para el desarrollo de LRAy lleva a un aumento de la morbimortalidad de estos
pacientes, quienes tiene un pronostico desfavorable. Esto conduce a un mayor
requerimiento de terapia sustitutiva. Los pacientes con falla respiratoria también
representan un alto riesgo ya que al desarrollar LRA incrementa la asociacién de falla
multiorganica, lo que sin duda eleva mucho su porcentaje de mortalidad. El reemplazo de
volumen es un factor de riesgo muy importante ya que el manejo inadecuado de este
puede condicionar la aparicién de sobrecarga hidrica, esta junto a la hipovolemia son
factores de riesgo importantes por el desarrollo de isquemia y fuga capilar, que se traduce
a una disminucion del gasto cardiaco y con ello la disminucion del flujo sanguineo a nivel
renalt®.

6.2.3 Epidemiologia

La incidencia y prevalencia de la lesion renal aguda en pacientes pediatricos varia
mucho debido a que son multiples los factores que interfieren en el desarrollo y progreso
de esta enfermedad. A pesar de ello, se supone que la incidencia ha ido incrementando,
dependiendo siempre de la poblacién que se esté estudiando. El uso de criterios
universales para definir la lesién renal ha permitido evidenciar este aumento de la
incidencia. La LRA se ha convertido en una complicacion comun en los nifios
hospitalizados, generalmente en nifios criticamente enfermos, ocurriendo en una
variedad de contextos y presentando una alta incidencia de insuficiencia renal aguda, que
varia entre el 18 y el 52%, en contraste con los ingresos pediatricos generales que tienen
incidencia estimada del 0.39%1.

En los nifios que se encuentran fuera del ambito extrahospitalario por lo general el
desarrollo de la lesion renal pasa desapercibido después de que el paciente sufre alguna
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infeccion, deshidratacion o que requiera tratamiento con medicamentos nefrotoxicos. En
el departamento de urgencias se considera que un aproximado del 1,5% de la poblacién
pediatrica desarroll6 en algin momento lesién renal, sin embargo, de este 1.5% no se
diagnosticaron a una tercera parte. Otros autores consideran que la lesién en los
pacientes con sepsis criticamente enfermos puede llegar a observarse hasta en un 40%
de los casos segun la severidad de la enfermedad. La presencia de LRA y choque séptico
se asocia se asocia a 3- 5 veces mayor riesgo de morir, mayor estancia hospitalaria y
progresion a enfermedad renal crénicat®.

Actualmente y empleando los criterios de KDIGO se considera que entre el 5- 10%
de los nifios que son hospitalizados por cualquier causa desarrollan lesion renal aguda,
con una mortalidad del 14%, la incidencia aumenta al incrementar la gravedad de la
patologia de base. A nivel mundial varios estudios han revelado que entre el 30% al 80%
de los niflos graves que ingresan a UCIP desarrollan LRA, este riego es de 5 a 10 veces
mayor que en una hospitalizacion general.

Este riesgo aumenta 5 veces mas si el paciente tiene alguna condicidbn mas especial,
como requerir de ventilaciobn mecéanica o ser victima de un trauma, aumentando al 58 o
90%; si requiere de oxigenacién por membrana extracorpoérea la incidencia es del 64%;
si el paciente sufre de quemaduras, sobre todo si son graves hay una incidencia del 45%;
hay un 30% o 56% de incidencia si el paciente es sometido a una cirugia cardiaca; y
entre un 17- 45% si recibe trasplante de médula 6sea. En los pacientes criticos la LRA
se ha asociado a la morbilidad de base como la presencia de falla hepatica, falla
respiratoria, choque, trastornos de coagulacion, uso de ventilacibn mecanica,
transfusiones de hemoderivados, uso de accesos vasculares o aporte de nutricion enteral
o parenterall’.

6.2.4 Etiologia

La etiologia de la LRA es multifactorial, clasificandola en tres categorias distintas:
prerrenal, renal intrinseca y postrenal. Las causas mas comunes en la poblacion
pediatrica son las de tipo prerrenal y puede ser debida a diarreas, hemorragias,
deshidratacion, sepsis, entre otras. Las causas intrinsecas de la LRA provocan lesion en
las estructuras internas del rifién, dentro de este grupo se encuentran por ejemplo la
isquemia, el uso de medicamentos nefrotoxicos, patologias glomerulares y enfermedades
microvasculares. Las causas postrenales son aguellas que causan obstruccion posterior
a los rifiones, por lo general se resuelve la lesion renal cuando se elimina la causa
obstructiva?®.

En los pacientes pediatricos criticos como en los hospitalizados en la unidad de
terapia intensiva pediatrica viven una cuestion muy diferente, ya que en ellos se ve
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implicada la falla multiorganica que termina en una disminucion de la tasa de filtrado
glomerular generalmente por disminucion absoluta del volumen intravascular, o
disminucién del flujo sanguineo al rifibn por alguna causa estructural. La etiologia
depende de las enfermedades mas comunes en cada centro hospitalario. En los paises
en desarrollo las patologias renales primarias siguen siendo las mas comunes, sobre todo
el sindrome hemolitico urémico. En estos paises es frecuente que la LRA tenga multiples
causas como las sepsis y uso de nefrotdxicos. En los nifios la principal causa es la sepsis,
un tercio de estos pacientes desarrolla LRA, un 50% de las causas en general®.

La insuficiencia renal aguda prerrenal responde a una baja perfusion renal, ya sea
de origen sistémico (retraso de crecimiento intrauterino grave, transfusion feto- fetal,
shock séptico, deshidratacion, insuficiencia cardiaca) o de origen vascular renal
(indometacina, tolazolina, asfixia perinatal). Las causas prerrenales son las
desencadenantes mas frecuentes en la produccion de insuficiencia renal aguda®°. Estas
causas son las mas frecuentes en la etapa neonatal, principalmente en recién nacidos de
bajo peso.

Dentro de las causas de la lesion renal aguda prerrenal en la poblacion pediatrica
incluyen la reduccion intensa del volumen vascular como el provocado por las
hemorragias, puede ser por la perfusién deteriorada como la debida a la insuficiencia
cardiaca y choque cardiogénico y la disminucién del llenado vascular por aumento de la
capacidad vascular como sucede en la anafilaxia septicémica. Algunos mediadores
vasoactivos, farmacos y sustancias diagnésticas estimulan una vasoconstriccion renal
intensa e induccion de hipoperfusion glomerular y lesion renal aguda prerrenal. Dentro
de estas se puede mencionar las endotoxinas, medios de radiocontraste como las que
se utilizan para el cateterismo cardiaco, ciclosporinas, entre otros farmacos.

Dentro de las causas de la LRA intrarrenal las principales son la isquemia el dafio
toxico a las estructuras tubulares de la nefrona y la obstruccion intratubular. El dafio
tubular agudo puede ser causado por multiples infecciones causantes de isquemia,
septicemia, obstruccion tubular y toxinas debido a infecciones masivas, incluso puede
suceder por efectos nefrotdxicos de ciertos farmacos. La lesién es la causa mas frecuente
de las estructuras tubulares de la nefrona y con mucha frecuencia su origen es isquémico
0 toxico.

En la poblacién neonatal la LRA intrinseca puede terminar en enfermedad tubular e
intersticial donde la necrosis tubular aguda (NTA) es la causa mas frecuente. Suele ser
multifactorial e incluir los siguientes mecanismos: lesion isquémica, hipoperfusion renal
prolongada y/ o grave (ej., asfixia perinatal); exposicion a nefrotoxicos prenatales y
posnatales; sepsis. Dentro de otras causas se encuentra la enfermedad de los vasos
renales como la trombosis y por ultimo la enfermedad glomerular, la cual no es frecuente
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y es debida a enfermedad renal crénica (ERC). La obstruccién en la lesion renal aguda
postrenal puede ser causada en el uréter debido a calculos y estenosis, en la vejiga por
tumores o vejiga neurogénica, o en la uretra.

Tabla 5: Causas de la lesién renal aguda

Deshidratacion

Prerrenal Intrinseca Postrenal
1. Disminucién del | 1. Necrosis tubular aguda 1. Valculas
volumen intravascular uretrales

posteriores

Taponamiento cardiaco

(nefropatia por acido Urico)

- Gastroenteritis

- Hemorragia

- Diabetes insipida

- Quemaduras

- Diuréticos

2. Redistribucién del | 2. medicamentos nefrotdxicos 2. Obstruccién
volumen intravascular | - Antibiéticos del tracto de

- Sepsis - Pancreatitis - Antiinflamatorios no esteroideos salida renal

- Obstruccion intestinal - Quimioterapia

- Peritonitis - Contraste radiogréfico

- Sindrome nefrético - Inhibidores de la enzima convertidora

- Falla hepatica de angiotensina

3. Disminucion del gasto | 3. Toxinas 3. Obstruccion
cardiaco - Envenenamientos ureteral

- Falla cardiaca - Etilenglicol bilateral

- Choque cardiogénico - Metales pesados

- Miocarditis 4. Sindrome de lisis  tumoral | 4. Vejiga

neurogénica

5. Mioglobinuria

5. Disfuncion
vesical

o

Hemoglobinuria

7. Nefritis intersticial aguda idiopatica
o inducida por drogas

8. Glomerulonefritis aguda

- Posinfecciosa

- Pdrpura de Henoch- Schonlein.
- Sd. Goodpasture

9. Patologia vascular

- Trombosis de artera/ vena renal

- Sd. Hemolitico urémico

- Pdrpura
trombocitopénica

- Necrosis cortical

trombadtica

10.Congénitas: hipoplasia renal,
rifones poliquisticos

6. Trauma

Fuente: Alvarado M, 2020.
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Los farmacos nefrotoxicos tiene la capacidad de causar dafio individual o asociados
a otras enfermedades, los antiinflamatorios no esteroideos (AINES) se encuentran dentro
de los medicamentos nefrotdéxicos mas frecuentes y su dafio aumenta cuando el paciente
a gquien se le administra se encuentra grave e ingresado en terapia intensiva, que
generalmente requieren mayor o igual a 3 farmacos toxicos para los rifiones, como los
antibiéticos de amplio espectro (p. €j., Los aminoglucésidos). La incidencia es mayor
mientras menor edad tenga el paciente, ya que los rifiones del neonato son mas
susceptibles a la hipoperfusion y tiene una menor tasa de filtrado glomerular, alta
resistencia vascular, actividad de renina plasmética aumentada, menor perfusion cortical
y menor reabsorcion de sodio tubular?’.

En todo paciente que inicie con lesion renal aguda es de suma importancia identificar
la causa para iniciar el tratamiento especifico junto a las medidas de reversion de la lesion
renal aguda. Ya que no eliminar la causa permite la progresion de la enfermedad. Para
la deteccion de la lesion, su causa y clasificacion se precisa el uso de biomarcadores, los
cuales pueden estar mas aumentados dependiendo de la etiologia.

6.2.5 Manifestaciones clinicas

En los pacientes pediatricos las manifestaciones clinicas que se presentan en las
primeras etapas de la lesion renal aguda podrian ser pocas o ninguna. A medida que la
lesion progrese las manifestaciones clinicas comienzan a presentarse. La clinica se
puede determinar por medio de las alteraciones presentes en los analisis, produciendo
un aumento de los niveles de creatinina y urea, se debe de tener en cuenta que la
poblacion pediatrica no es muy sensible a los cambios de niveles de creatinina en la
lesion renal aguda. Los sintomas mas caracteristicos de la LRA en los nifios es la
disminucién de la diuresis, ya sea oliguria o anuria. Otros sintomas que suelen
acompafar a este cuadro son el edema y vOmitos, anemia severa (< a 6 g/dl),
hipertension y sobrecarga de volumen?®,

La disminucion del volumen urinario puede llevar a la ausencia de orina, es decir a
anuria. Se dice que hay oliguria cuando el volumen urinario se encuentra en los siguientes
valores: <1ml/kg/h en lactantes, o <0,5ml/kg/h en nifios y adultos, durante mas de 6h.
Cuando el volumen urinario esta reducido y aunado a ello se produce un ingreso de
liquidos incontrolado, se puede producir una retencion de agua a tal punto que conduzca
a la aparicion de edema o sobrecarga hidrica que desencadene sobrecarga
cardiorrespiratoria®,

La principal consecuencia de la lesion renal aguda es la aparicion del sindrome
urémico, el cual presenta una acumulacion de sustancias toxicas urémicas que conduce
a la alteracion de diversos sistemas. En los nifios mayores puede presentar también
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sintomas gastricos con pérdida de apetito y trastornos en el ritmo intestinal. En etapas
mas graves de la lesidén puede aparecer anemia debido a la falta de formacion de glébulos
rojos o a las pérdidas de estos, hay un riesgo mayor de presentar hemorragia. Puede
surgir determinada inmunodeficiencia que hace que las infecciones las adquiera con
mayor facilidad.

Dentro de los sistemas mas afectados estd el neuroldgico, sobre todo la
encefalopatia metabdlica que conduce al deterioro de la capacidad cognitiva. Cabe
resaltar que la aparicién de todos o algunos de los sintomas dependera de la gravedad
de la patologia de base del paciente, la edad que tiene, la presencia de fallo en algun otro
organo y el estado nutricional del mismo. Los nifios que sobreviven a un episodio de LRA
pueden progresar hacia una enfermedad renal cronica. Mas del 60% de ellos presenta
algun grado de proteinuria hipertension arterial (HTA) y diversos grados de descenso del
filtrado glomerular, precisando seguimiento posterior estrecho en la consulta de
nefrourologia pediatrica®®.

6.2.6 Valoracion del riesgo de lesién renal aguda

Es significativo que, en todos los pacientes pediatricos, principalmente los que estan
criticamente enfermos se realice una valoracién de los elementos de riesgo individuales
que presentan de sufrir lesion renal aguda antes de que sean expuestos a los factores
gue incrementan el riego del desarrollo de la lesién. En la tabla 3 se mencionan los
elementos de riesgo mas frecuentes presentes en la poblacién pediatrica. Es importante
identificar en todos los nifios los factores de riesgo individual para sufrir LRA antes de la
exposicion a determinados insultos, como la cirugia o la administraciéon de nefrotoxicos.
El uso de sistemas de estratificacion del riesgo de padecer LRA como el IRA mejora la
prediccion y facilita un diagnéstico precoz de la LRA3,

Cuando se instaura lesion renal aguda en los pacientes graves, incrementa el riesgo
de mayor estancia hospitalaria y de mortalidad en este grupo. Razén por la cual se ha
convertido en una patologia que debe de ser reconocida en cualquier centro asistencial,
valorando el riesgo que cada paciente presenta individualmente, para poder implementar
medidas que eviten su presentacion, mejorar la oportunidad en el diagnéstico e
implementar un régimen de cuidado transicional para los pacientes que puedan
desarrollar lesion renal en cualquier grado de severidad.
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Tabla 6: Valoracion de los riegos mas frecuentes de lesion renal aguda en

pediatria.

Susceptibilidad

Exposicién alos insultos

Enfermedad renal cronica Farmacos
Insuficiencia cardiaca AINE
Enfermedad hepatica IECA
Antecedente de DRA ARA- I
Oliguria. Hipovolemia. Hipotensién. Diuréticos

Dificultad de acceso al agua (recién
nacidos, lactantes, enfermedad
neurolégica)

Aminoglucésidos

Diarrea

Contrastes

Sintomas o historia de uropatia

Cirugia (especialmente cardiaca)

obstructiva
Sintomas de sindrome nefritico Traumatismo
Soporte cardiaco Quemaduras

Sepsis

Enfermedad hematoldgica maligna

Factores neonatales

Peso al nacimiento < 1500 g

Administracion materna de drogas (AINE,
antibidticos)

Apgar bajo a los 5 minutos

Intubacion al nacimiento

Distrés respiratorio

Fototerapia

Ductus arterioso persistente

Cardiopatias congénitas

Administracion de farmacos (AINE,
antibioticos, diuréticos)

Fuente: Antén M, 2022.

47




6.2.7 Lesionrenal agudaen pacientes criticos

Se considera como paciente critico a todo paciente cuya caracteristica fundamental
es la presencia o el riesgo inminente de desarrollar alguna disfuncién organica aguda.
Esto no significa que necesariamente esta condicion sea letal para el paciente, pues,
aunque presente el riesgo potencial de dafio a algun érgano que provoque disfuncién en
el mismo, si se le brinda un soporte adecuado al paciente este puede sobrevivir a una
disfuncion de érgano como sucede con la falla renal. El paciente critico puede presentar
una o varias patologias que aumentan su estado delicado. Los pacientes graves tienen
mas vulnerabilidad de presentar otras disfunciones de otros 6rganos diferentes al de la
causa de ingreso, lo que lo vuelve mas critico. Los pacientes que ingresan a UCIP por un
distrés respiratorio agudo asociado a shock séptico puede presentar falla renal
secundaria.

La lesion renal aguda es un sindrome definido por un rapido aumento de la creatinina
sérica, una disminucion de la diuresis o0 ambas. Ocurre con frecuencia en pacientes
pediatricos hospitalizados y en mayor nimero en pacientes criticos. La enfermedad se
asocia con morbilidad, estancia hospitalaria prolongada y alto riesgo de mortalidad*. La
LRA ha sido descrita como una complicacion frecuente de las cirugias cardiacas en
pacientes pediéatricos, con impacto documentado en la morbimortalidad. Se estima una
incidencia del 40% en este grupo de pacientess?.

A pesar de que se han desarrollado biomarcadores sensibles de disfuncion renal,
como la NGAL, KIM 1, la concentracién plasmatica de creatinina sigue siendo el indicador
de la funcién renal méas utilizado en los centros hospitalarios. Por lo general el
aclaramiento de la creatinina no suele calcularse en condiciones agudas y rapidas. Y
como se sabe, la oliguria es considerada como un signo clinico de posible fracaso renal
en pacientes con fracaso circulatorio agudo, debido a que el flujo urinario puede reducir
antes de que la creatinina plasmatica aumente.

Todo paciente ingresado en un area critica por cualquier causa tiene una
vulnerabilidad aumentada en el desarrollo de LRA. El equilibrio entre la intensidad de la
exposicidn a cualquier insulto y la vulnerabilidad es el principal determinante de la
progresion y el pronéstico de la LRA desarrollada en los pacientes graves. La
vulnerabilidad puede estar presente en el paciente en general o al riidn como Grgano
individual y la susceptibilidad hace referencia a la condicion de salud o comorbilidades
de cada paciente pediatrico individual. Entre mayor sea la vulnerabilidad del paciente
mayor es el riesgo que presenta de desarrollar lesién renal aguda cuando este es
expuesto a un factor de riesgo o insulto, aunque sea de minima intensidad.
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La definicion y la gravedad de la lesion renal aguda se basa en consensos de
criterios, y puesto que el mejor tratamiento continda siendo la prevencién, se buscan
marcadores precoces de lesion renal aguda, entre los que deben incluirse los factores de
riesgo individual. Se produce cuando hay una agresion de factores externos que
interaccionan con la respuesta individual con una susceptibilidad variable. El desarrollo
de lesién renal en un paciente critico le da una prediccion de manera independiente un
pronéstico desfavorable®’.

El diagnostico temprano de la lesion renal aguda constituye un gran reto. El hecho
de que el aumento de la creatinina inicie hasta 48 horas después de que comience la
lesion, vuelve inadecuada a la creatinina para ser un marcador temprano de la lesion.
Los nefrélogos e intensivistas que poseen una experiencia amplia en cuidados criticos
sugirieron que hay una fase que sucede antes del desarrollo de la lesién renal
denominada angina renal, a pesar de que la LRA tiene multiples causas y no siempre
presenta dafio isquémico y el rifidn no presenta dolor. Otra fase que sucede antes del
desarrollo de la lesion propiamente es el estrés renal agudo, esta fase considera un dafio
renal temprano o fragilidad aumentada de rifidén a la exposicion de insultos.

6.2.8 Pronodstico

El pronéstico de cada paciente varia y depende de la condicion clinica que esté
presente a nivel general y renal, el agente causal y la duracion de la lesion renal aguda
son factores determinantes para un prondstico favorable o desfavorable. Un paciente que
ingresa a la unidad de cuidados criticos por cualquier causa y que desarrolla LRA en su
estancia intrahospitalaria tiene un aumento del riesgo de mortalidad de 4 veces en
comparacion con pacientes ingresados en un area general. La estancia hospitalaria en
cuidados criticos también aumenta, al igual que el requerimiento de terapia respiratoria
asistida independientemente de la enfermedad de base. Aunque los aumentos de la
creatinina sean bajos de 0,3 mg/dl, empeoran la evolucion del paciente.

La lesion renal aguda tiene un impacto negativo independiente en el desenlace de
los pacientes en UCIP. En presencia de esta se ha demostrado un aumento evidente de
mortalidad, tiempo de ventilacion mecanica, tiempo de estancia en terapia intensiva y
hospitalaria. Los pacientes que tienen LRA al momento de ingresar a UCIP tiene 5.4
veces mayor riesgo de morir. El riesgo de mortalidad aumenta conforme se incrementa
el estadio de la LRA. mientras mayor sea el estadio mas alto el riesgo de mortalidad del
paciente. Cuando un paciente requiere de tratamiento sustitutivo la mortalidad aumenta
hasta un 50%, mientras mas tarde se inicie la terapia sustitutiva el riesgo es mayor,
debido a que la lesiéon ha causado ya mucho dafio al rifion'’.

49



El simple hecho de que el paciente ingrese a UCIP le da un porcentaje del 11% de
riesgo de mortalidad. Este porcentaje va aumentando cuantas mas complicaciones se
presenten en estos pacientes. La sobrecarga hidrica interfiere de manera importante en
el prondstico de la lesion renal, la cual afecta de forma independiente y lineal. Aunque no
se ha dado suficiente seguimiento a largo plazo a los pacientes después de su egreso,
estudios han determinado que al menos el 84% no necesita de dialisis, pero de este grupo
solo el 27% recupera la normalidad del filtrado glomerular.

Después de 5 afos de seguimiento de ciertos pacientes, estudios determinaron que
de esa totalidad entre el 14 al 40% muestran un deterioro del FG menor a 90ml/ min,
entre un 10 a 20% presentan proteinuria y un 3-10% desarrolla hipertension arterial.
Debido a que la lesidn renal representa un gran riesgo de complicaciones y mortalidad
de los pacientes ingresados en la unidad de cuidados intensivos, y representa un
determinante prondstico importante, es necesario que se utilicen biomarcadores
tempranos o métodos de deteccion temprana de la lesion que permita iniciar tratamiento
preventivo o temprano para esta lesion y asi mejorar el pronéstico de los pacientes.

En general los pacientes que no tienen otras patologias de base o que no
condicionen un estado critico, el prondstico es mas favorable, sin embargo, como se ha
mencionado, una condicion delicada de salud mas el desarrollo de lesién renal aguda,
aunque esta sea leve, empeora el prondéstico del paciente, el pronéstico empeora entre
mas grave sea la patologia de base y entre mas alto o severo sea el estadio de la lesion
renal aguda.

6.3 CAPITULO lIl. DIAGNOSTICO Y CLASIFICACION DE LESION RENAL AGUDA

Hay varias formas de diagnosticar la lesion renal aguda: el diagndstico fisiopatolégico
(clasificado en prerrenal, renal y posrenal) que depende de la alteraciébn normal de la
funcién renal; el diagnostico funcional y molecular. El funcional, toma en cuenta la
disminucién de la funcion del rifidn y la intensidad de la gravedad, se utilizan los sistemas
de clasificacion; finalmente el molecular con la utilizacion con la utilizacién de
biomarcadores. Emplear biomarcadores no usuales da lugar a que la LRA se
diagnostique en etapas tempranas, permitiendo que se tenga una mejor orientacion sobre
el tratamiento adecuado de los pacientes segun la causa de la lesidn renal, y que se inicie
de manera oportuna antes de que progrese y desarrolle complicaciones?>.

La lesion renal aguda se produce por un grupo de diversos trastornos que juntos
provocan disfuncion rapida. Dentro de los principales objetivos ante una sospecha de
riesgo de desarrollar lesion renal aguda esta la identificacion temprana de esta patologia
con la finalidad de iniciar el tratamiento en las etapas tempranas, de esta manera se
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pueda lograr la recuperacion y evitar la progresion de la enfermedad. Para este objeto en
la actualidad se han aceptado criterios que sean sencillos de obtener a un costo efectivo,
de tal manera que sea reproducible y efectivo en cualquier centro hospitalario.

El mecanismo de produccion de la lesion renal aguda es muy variable en funcién de
la causa que lo motive, por lo que es fundamental definir la causa. El principal indicador
utilizado para el diagndstico de la lesion renal aguda es la creatinina, sin embargo, esta
presenta algunas desventajas como ser un marcador de funcién renal y no de dafio renal,
por lo que aumenta cuando hay un 50% de disminucion de la masa renal funcionante,
ademas de variar por otras causas ajenas al rifidn, tales como la edad, el sexo, la masa
muscular, el estado nutricional y el estado de hidratacion de los nifios.

Entre las clasificaciones propuestas para la lesion renal aguda, las mas utilizadas y
estandarizadas en pediatria son Pediatric Risk, Injury, Failure, Loss, End Stage Renal
Disease (pRIFLE), Acute Kidney Injury Network (AKIN) y Kidney Disease Improving
Global Outcomes (KDIGO). En general, los parametros utilizados para la definicion son
el aumento de la creatinina sérica y la disminucion del gasto urinario. Al momento existen
diversos biomarcadores que estan siendo estudiados para establecer el diagnostico de
la lesion renal aguda en etapas mas tempranas de la enfermedad como la cistatina C, el
NGAL, la IL 18 y KIM- 1, que son empleados como herramientas de tamizaje para la
prediccion y diagndstico de la LRA, sin embargo, representan un costo elevado o no estan
disponibles®.

6.3.1 Diagnostico fisiopatolégico

Es de suma importancia entender la funcidon que ejercen los riflones de mantener
limpia la sangre para que los riflones se encuentren saludables, al eliminar el exceso de
agua, minerales, electrolitos y desechos. La importancia de las funciones del rifidn no
radica solamente en la formacién y eliminacion de la orina, sino también la funcién
metabdlica al producir hormonas. Cuando hay alteraciones a nivel renal, deja de
funcionar adecuadamente provocando lesion renal y alteraciones de la presion arterial.

La lesion renal aguda se trata, se trata de la disminucion rapida de la funcion renal
(dias o semanas) que conlleva a la acumulacién de productos nitrogenados en la sangre
(azoemia) con o sin reduccién de la diuresis. Es frecuente que se presente por una
perfusién renal inadecuada por causa de un traumatismo grave, enfermedad o cirugia,
sin embargo, en algunos casos puede deberse a una enfermedad renal intrinseca. La
LRA se instaura de manera rapida y a su vez puede provocar lesion permanente en los
riiones*4.
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El diagnastico fisiopatologico es de suma importancia ya que permite identificar la
causa de la lesion renal. Las causas prerrenales reducen la perfusion renal, la causa
intrinsecas o parenquimatosas, causan dafio del parénquima renal y las causas
postrenales provocan obstruccion del tracto urinario. En general el diagnéstico se debe
sospechar en todo paciente criticamente enfermo que presente alteracién de la funcion
glomerular caracterizado por disminucion de la diuresis, elevacién de la creatinina y el
nitrégeno de urea asociado a desequilibrio hidroelectrolitico y acido base'’.

La lesion funcional puede ser causada por una disminucion del volumen,
redistribucion de liquidos que disminuye la presién oncoética, o por un incremento de la
fuga capilar como la producida por la sepsis. Las causas parenquimatosas implican dafo
tubular, intersticial, glomerular y vascular y las causas postrenales son poco frecuentes.
Una anamnesis y un examen fisico completos son fundamentales para hacer el
diagnostico de LRA y determinar la causa subyacente. Es importante un enfoque
sistematico para identificar causas potenciales funcionales, intrinsecas y obstructivas®®.

6.3.1.1 Insuficiencia prerrenal

La insuficiencia prerrenal es producida por mecanismos diferentes dependiendo de
la causa de esta. La filtracidbn del glomérulo se estima a través de las presiones
hidrostaticas y oncéticas, esto se prueba a través de la ecuacion de Starling, que mide
las presiones tanto en los capilares glomerulares como tubular, esto se determina por
medio de la siguiente ecuacion: filtracibn= Ks [Pc — Pt] — o [mrc -11t]. Donde K: es una
constante que representa la permeabilidad de un glomérulo y o representa a una
constante de la contribucion efectiva de la presion osmotica, la Pc es la presion
hidrostética intracapilar, Trc es la presion oncaética intracapilar, Pt es la presion hidrostatica
intratubular y it es igual a la presién oncética intratubular®.

Cualquier alteracion en alguno de los factores determinantes de la filtracion puede
afectar el proceso de filtrado glomerular. Sobre todo, cuando se ve afectada la presion
hidrostética intracapilar ya que esta la determina el flujo sanguineo relativo que va hacia
afuera y hacia adentro del capilar glomerular. Un riiédn normal es capaz de regular su
propio flujo sanguineo dentro y fuera de los capilares glomerulares. Esto lo logra al
modificar las resistencias de las arteriolas aferentes y eferentes en un rango amplio de
presion sistémica. Si el flujo sanguineo hacia los glomérulos disminuye, aunque el cambio
no sea marcado acompafiado de disminucion del flujo sanguineo renal puede provocar
reduccion de la presion hidrostéatica intracapilar, esto sucede también si hay constriccion
de la arteria aferente®?.

Al igual que el aumento relativo de los flujos hacia afuera del glomérulo acompafiado
de dilatacion de la arteria eferente puede disminuir la presion hidrostatica intracapilar. A
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pesar de que el riidn esta calificado para autorregularse y mantener la TFG, la reduccion
amplia del volumen puede ocasionar que las sustancias nitrogenadas se acumulen en la
sangre. Esto puede dar pérdidas grandes de volumen en el organismo, por consumo
reducido de liquido o porque el volumen circulante efectivo es bajo.

Dentro de las patologias que pueden provocar una reduccion de volumen efectivo
esta la insuficiencia cardiaca descompensada con un gasto cardiaco y perfusion renal
reducido. Otra causa relevante de lesion renal aguda prerrenal es la administracion de
medicamentos nefrotdxicos. Sobre todo, en UCIP el paciente tiene mucho riesgo de
requerir farmacos vasoactivos. Ciertos pacientes que necesitan vasodilatacion mediada
por prostaglandinas para que la perfusién renal se mantenga son mas propensos a
presentar lesion renal por el simple hecho de ingestién de AINES.

La reducciéon del flujo sanguineo renal estimula una cascada de mecanismos
compensatorios, incluida activacion del sistema de renina angiotensina- aldosterona,
aumento del tono simpatico, liberacion de la hormona antidiurética (ADH) y liberacion de
prostaglandinas por el sistema paracrino local. El efecto local de las prostaglandinas
conduce a la vasodilatacion arteriolar aferente, que ayuda a mantener el flujo sanguineo
y la filtracién glomerular en el riidn subperfundido. Esta lesion suele ser reversible cuando
se realiza una adecuada reperfusion, por ejemplo, un adecuado manejo de la volemia
cuando hay reduccién de liquidos®®.

6.3.1.2 Insuficiencia parenquimatosa

La insuficiencia parenquimatosa constituye entre el 10 al 40% de las LRA.
Representa el deterioro abrupto de las funciones del rifion debido al dafio en las
diferentes estructuras de este, la lesiébn puede ser provocada en los glomérulos, los
tubulos, los vasos o el intersticio. Se dividen en dos grupos: 1) las enfermedades
inflamatorias dentro de las cuales se encuentran las vasculitis, glomerulonefritis y las
ocasionadas por farmacos y, 2) la necrosis tubular aguda, es la causa mas frecuente de
lesion renal intrinseca o parenquimatosa y es provocada por dafio a las células de los
tubulos renales secundaria a la isquemia, hemdlisis, drogas o sustancias toxicas.

El mecanismo de la necrosis tubular aguda isquémica es semejante a la LRA
prerrenal, sin embargo, esta surge con mas intensidad, provoca supresion aguda de la
funcién renal, representa una alta morbimortalidad, pero puede ser reversible si se
eliminan las células necréticas y los cilindros intratubulares y se da lugar a la regeneracion
de las células del rifion. Si esta lesién progresa provoca necrosis a nivel cortical, la cual
desarrolla insuficiencia renal irreversible. Este tipo de lesion es comdn en pacientes que
presentan hipovolemia intensa, sepsis grave, traumas o quemaduras. La sepsis provoca
isquemia por la vasodilatacion sistémica y de hipotension intrarrenal. Produce toxinas que
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ponen sensible a las células tubulares frente a la isquemia. En las quemaduras hay
hipovolemia y los tejidos dafiados liberan toxinas.

El filtrado glomerular no se recupera tras restaurar la perfusién renal. La necrosis
tubular aguda nefrotoxica provoca LRA por varias combinaciones de vasoconstriccién
renal, lesion tubular y obstruccién en la luz tubular. La misma capacidad del rifién de
concentrar las toxinas lo predispone a recibir lesiones téxicas. Ademas, el rifion
metaboliza sustancias no dafiinas en metabolitos toxicos. A parte de esto hay farmacos
que causan dafio directo a los tubulos renales, tal es de caso de los aminoglucésidos,
guimioterapéuticos y medios de contraste, la lesion producida por agentes nefrotdxicos
causa dafio directo al tubulo proximal principalmente, pues estas son las porciones mas
expuestas a los toxicos. Esto aumenta la isquemia renal*3,

6.3.1.3 Insuficiencia obstructiva

La LRA postrenal es producida por una obstruccién en las zonas de recoleccion y
evacuacion de las vias urinarias, puede ocurrir dentro del rifidn, los uréteres o en la uretra.
Corresponde a aproximadamente el 5% de las causas de lesion renal aguda ya que para
producir LRA significativa precisa del compromiso de ambos rifiones para que se
acumulen productos de desecho nitrogenados. La obstruccion también puede ocurrir a
nivel microscépico dentro de los tibulos cuando precipita el material cristalino o proteico.
La obstruccién del ultrafiltrado o en zonas mas distales aumenta la presion en el espacio
urinario del glomérulo, lo que reduce la tasa de filtrado glomerular. La obstruccion también
afecta el flujo renal de sangre, inicialmente aumentando el flujo y la presion en los
capilares glomerulares mediante la reduccion de la resistencia de la arteria aferente?®.

La obstruccion intrarrenal de las vias urinarias puede deberse al depésito de cristales
de &cido urico, o de mioglobina cuando el paciente presente rabdomidlisis, el depdsito de
cristales de farmacos nefrotoxicos. A nivel extrarrenal el dafio renal es producido por
litiasis ureteral provocando dilatacién de las vias excretoras extrarrenales. La obstruccion
produce alteracion del flujo sanguineo renal.

Al inicio afecta el flujo y la presion de los capilares glomerulares al disminuir la
resistencia de la arteria aferente. Pero mientras mas progrese esta condicion se
incrementa la resistencia de los vasos renales. La obstruccion de las vias urinarias
incrementa la presién hidrostatica intratubular, esto disminuye el gradiente de presién que
existe entre los capilares glomerulares y el espacio de Bowman, lo que a su vez
disminuye el filtrado glomerular. La reduccion del filtrado activa el eje renina- angiotensina
que permite que por un tiempo aumente la filtracion y la presion intratubular, como
consecuencia se produce vasoconstriccion de las arteriolas aferentes y eferentes que
confluye en la disminucion de la filtracion glomerular.
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6.3.2 Diagnostico funcional

El campo de investigacion de la LRA pediatrica se ha ampliado durante la dltima
década con estudios epidemioldgicos internacionales, estudios de seguimiento a largo
plazo de la LRA, la validacion de modelos de prediccion de la LRA y la investigacion
continua de nuevos biomarcadores de la LRA. La creatinina es empleada como el
indicador primordial para el diagnéstico de la lesion renal aguda, sin embargo, presenta
una serie de inconvenientes como ser un marcador de la funcion y no del dafio de los
rifones; su incremento se da cuando disminuye la mitad de la masa renal funcional y;
hay otras condiciones que pueden hacer que cambie su valor como la nutricion,
hidratacion y masa muscular del paciente33,

A pesar de sus grandes limitaciones, la creatinina sérica sigue siendo la piedra
angular del diagnostico clinico de la LRA. Se debe tener en cuenta que la relacién entre
el estado de equilibrio de la creatinina y la tasa de filtracion glomerular es determinada
en gran medida por la velocidad de generacion de la creatinina basada en la masa
muscular, funcion hepatica, edad, sexo, raza y peso. Al final lo mas importante es que se
identifigue de manera temprana la LRA para que pueda iniciarse tratamiento en las
primeras etapas de la enfermedad y asi lograr la recuperacion renal. En la actualidad se
crearon criterios que son sencillos de aplicar y que universalmente puedan ser empleados
en todos los centros hospitalarios, usando la creatinina y la diuresis®.

6.3.2.1 indice de Angina Renal

Actualmente existen varios métodos de diagndstico para identificar a los nifios con
enfermedad renal, pero ninguno de ellos proporciona una imagen correcta en las
primeras etapas de la enfermedad. Mientras tanto el uso de sistemas de puntuacion como
el indice de angina renal ha recibido mucha atencién en los dltimos afios. El IAR fue
introducido por primera vez por Basu et al. En 2014 para mejorar la prediccion de LRA.
Su nombre se atribuye a su semejanza con el dolor precordial previo a un infarto cardiaco,
es creado para predecir el riesgo de lesién renal aguda en pacientes criticamente
enfermos, con el objetivo de adelantar el diagndstico o valorar el riego de progresiéon de
lesion renal, también pretende valorar el riesgo de mortalidad a partir de las primeras 12
horas de ingreso a UCIP35,

Se estima al ingreso del paciente y a las 72 horas de ingreso, estima de manera
confiable el riesgo lo que permite mejorar el tratamiento del paciente, predice el peligro
de lesién grave los dias siguientes al tercer dia de evaluacion. Su valor predictivo es
superior al propuesto por la escala KDIGO, principalmente en el estadio 1, cuando la
lesidn aun no es grave. Tiene una puntuacion de 1 a 40 puntos, tomando como un indice
positivo la puntuacion de igual o mayor a 8 al ingreso, siendo un valor predictivo de LRA
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al tercer dia de ingreso a la unidad de cuidados intensivos. Esta escala es util para
identificar a los pacientes que se encuentran es estado critico en riesgo de desarrollar
lesion renal aguda que dure mas alla de la lesion funcional.

La puntuacion del indice de Angina Renal va de 1 a 40 puntos y el valor de 8 puntos
el dia del ingreso ha mostrado correlacion con la evolucion de la funcién renal al tercer
dia y marca la diferencia entre un buen pronéstico o dafio reversible y un fallo renal
establecido el tercer dia de ingreso del paciente a la unidad de cuidados intensivos. Aun
no se establece si esta escala es aplicable para determinar si es aplicable la restriccion
de liquidos en pacientes que van a mantener dafo renal o a necesidad de infusion de
liquidos en los pacientes con dafio renal reversible. Sin embargo, si es una buena
herramienta de tamizaje de prediccion del riesgo de desarrollar dafio renal.

El desarrollo de shock séptico predispone a los pacientes criticos a desarrollar LRA
y juntas estas patologias generan un mal pronéstico en esos pacientes, aumentando el
porcentaje de morbimortalidad. El IAR es una herramienta de puntuacién validada para
la prediccion de IRA grave (aumento de >100% de la creatinina sérica con respecto al
valor inicial) en poblaciones heterogéneas de nifios y adolescentes en estado critico. Al
incorporar criterios de lesion y factores de riesgo de LRA, el IAR generalmente se calcula
8 a 12 horas después del ingreso a UCIP36,

6.3.2.2 Escala pRIFLE (Risk, Injury, Failure, Loss, End-stage).

En 2004 se establecid la clasificacion de RIFLE de la lesion renal aguda, de la que
se realiz6 la version pediatrica en 2007 (pRIFLE), en esta se suprime el criterio de
creatinina sérica, poco valida en nifios, dejando solo el aclaramiento de la creatinina. La
escala de pRIFLE es una herramienta adaptada a la poblacién pediatrica empleada para
diagnosticar y clasificar la LRA, emplea criterios sencillos que universalmente son
aceptados, de esta manera se facilita la estratificacion de los pacientes. Se ha validado
mediante varios estudios de cohorte el valor pronéstico de la escala de pRIFLE, donde
se ha confirmado su relacion con la mortalidad de una manera estadisticamente
significativa. En un estudio realizado en el hospital Aleman Nicaragliense se determind
que la definiciéon pRIFLE diagnostica mas casos de lesion renal aguda que KDIGO?2.

La escala de pRIFLE es un instrumento de clasificacion universalmente que unifica
los criterios clasicos de lesién renal aguda, facilitando la estratificacién de los enfermos.
se ha validado mediante varios estudios de cohorte el valor prondstico de la escala de
pRIFLE, donde se ha confirmado su relacion con la mortalidad de una manera
estadisticamente significativa. Esta escala fue adaptada a los pacientes pediatricos y
tomando en cuenta los cambios en los niveles de la creatinina y la variabilidad en la tasa
de filtracion glomerular, ya que a edades tempranas hay poca sensibilidad a los cambios
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de la creatinina, también se ajusto la ventana de tiempo a 8 horas y no 6 y 15 horas para
estadificar el dafio y no 12.

Tabla 7: Escala de RIFLE pediatrica

Estadio Tasa Filtracién Glomerular | Diuresis

R | 25% <0.5 ml/kg/h por 28 h

I 150% <0.5 ml/kg/h por 216 h

F 175% <0.3 ml/kg/h por 224 h o
anuria por 212 h

L Falla (F) por mas de 4 semanas

E Falla (F) por mas de 3 meses

Fuente: Alvarado M, 2020.

Con la finalidad de tener una mejor eficacia al momento de estadificar a los pacientes.
Para recién nacidos, el criterio de diuresis de la clasificacion de pRIFLE debe elevarse a
1.5 ml/ kg/ h, esta cifra es discriminativa y se relaciona con la mortalidad de esta
poblacién. En Guatemala, no se han encontrado estudios acerca de la utilizacion de la
escala de pRIFLE para establecer el grado de lesion renal aguda, y siendo esta una
patologia frecuente y con morbimortalidad elevada, establecer el grado de lesion puede
ayudar a racionalizar el uso de sustancias nefrotoxicas, disminuyendo asi la progresion
de la enfermedad®.

6.3.2.3 Clasificacion de Acute Kidney Injury Network (AKIN).

La clasificacion pRIFLE se modificé ligeramente en 2007 por el Acute Kidney Injury
Network (AKIN). En la valoracion del dafio renal agudo en nifios tanto en la clasificacion
pRIFLE como AKIN se han mostrado utiles para identificar etapas tempranas de lesiéon
renal aguda, aunque algunos consideran un poco mas sensible los criterios pRIFLE. Con
la finalidad de ampliar el Consenso a las Sociedades Cientificas y Organizaciones de la
salud, nacio la clasificacion AKIN y cinética. Fue una iniciativa respaldada por Diversas
Sociedades Nacionales e Internacionales de Nefrologia y Cuidados Criticos. Una de las
principales tareas fue hacer mas clara la definicion de IRA%°. AKIN valora la disminucién
brusca de la funcién de los rifiones y de un aumento de la creatinina y disminucion de la
diuresis.

La LRA segun AKIN se define como una alteracion estructural y funcional o signos
de dafio renal, incluyendo cualquier alteracion en un test de orina 0 sangre o una prueba
de imagen, con una duracion inferior a tres meses. La definicion de AKIN se enfoca en
utilizar cambios en creatinina para tres estadios de severidad de LRA, no hay una
definicion pediatrica de AKIN propuesta; sin embargo, numerosos estudios la aplican en
la poblacion pediatrica. Este sistema para estadificar la LRA es el resultado de un acuerdo
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entre expertos. Este tiene un periodo de ventana de solo 48 horas y no toma en cuenta
las variaciones en la tasa de filtrado glomerular. Incluye estadios que hacen que sea
semejante a la clasificacion de RIFLE (R, I, F) pero no considera los ultimos dos estadios
de esta escala?®.

Esta clasificacion toma en consideracion las variaciones de la creatinina. Las
modificaciones que se realizaron son las siguientes: 1) las etapas riesgo, lesion e
insuficiencia se reemplazaron por las etapas 1, 2 y 3; 2) se introdujo el incremento
absoluto de la creatinina al menos 0.3 mg/dL en la primer etapa, pero tampoco se
especificéd el valor de la depuracién de la creatinina y el uso de biomarcadores; 3) si un
paciente inicia con terapia sustitutiva es clasificado como etapa 3 sin importar el valor de
la creatinina y el uso de biomarcadores y 4) se excluyeron las categorias de pérdida y
enfermedad en etapa terminal. Con el empleo de estos criterios se puede determinar la
severidad de la lesién renal, no obstante, no es de mayor utilidad para determinar la
sensibilidad de prediccion del prondéstico de los pacientes con dafio renal agudo.

Tabla 8: Escala AKIN

Estadio Creatinina sérica Diuresis

I 1>0.3 mg/dl 0 >150- 200% | <0.5 mg/kg/h por =6 h

Il 1> 200- 300% <0.5 mg/kg/h por 212 h

Il >4mg/dl con un aumento <0.3 mg/kg/h por 224 h o
minimo de 0.5 mg-dl o anuria por 212 h
1>300%

Fuente: Alvarado M, 2020.
6.3.2.4 Escalakidney disease:Improving Global Outcomes (KDIGO).

En 2012, KDIGO publicé una guia sobre la clasificacién y tratamiento de la lesion
renal aguda (IRA). La guia se derivo de la evidencia disponible hasta febrero de 2011.
Desde entonces, han surgido nuevas evidencias con implicaciones importantes para la
practica clinica en el diagnostico y manejo de la IRA. En abril de 2019, KDIGO celebro
una conferencia sobre controversias titulada Insuficiencia renal aguda con los siguientes
objetivos: determinar las mejores practicas y areas de incertidumbre en el tratamiento de
la IRA; revisar la literatura clave relevante publicada desde la guia KDIGO AKI de 2012;
discutir temas controvertidos en curso; identificar inconvenientes que surgen en la
actualidad; y describir las formas que se requieren para que en evolucione
favorablemente la practica clinica de la LRA?L,

Se considera que las escalas anteriores han presentado inconsistencias por lo que
el grupo global para la mejoria de los resultados en la enfermedad renal propuso la
unificacion de los criterios de estas escalas para la deteccion y clasificacion de la lesion
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renal, para ello incorpora la variacion de los niveles de la creatinina plasmatica y el gasto
urinario. El volumen de gasto urinario puede especificarse de forma continua y adecuada
en los pacientes que se encuentran en estado critico, por lo tanto, una disminucion del
volumen urinario puede considerarse como el primer signo de lesion renal aguda.
Asociado a la disminucion del volumen urinario, la LRA también se caracteriza por la
disminucién de la tasa de filtrado glomerular.

Segun los criterios KDIGO se define la LRA como un incremento de creatinina (Cr)
superior a 0.3mg/ dl en 48h 0 més de 1.5 veces su valor basal durante un periodo igual o
inferior a 7 dias o disminucion de la diuresis por debajo de 0.5ml/ kg/ h durante 6 h. El
consenso acordado por la European Renal Best Practice (ERBP) recomienda utilizar
como referencia la clasificacion KDIGO levemente modificada. Mantiene tres estadios (I,
1, Ill) de dafo renal agudo. Recomienda valorar la diuresis en bloques separados de seis
horas y valorar el porcentaje de aumento de Creatinina sérica respecto a la basal,
considerando esta como la primera Creatinina documentada en el ingreso actual y no las
cifras historicas y a la vez recomiendan valorar la diuresis junto a la creatinina, ya que
podria ser un marcador incluso mas sensible que estal’: %0,

La escala de clasificacion KDIGO también ha propuesto criterios para la poblaciéon
neonatal con la presentacion de tres estadios: en el estadio 0 la diuresis debe ser mayor
a 1 ml/kg/h, sin cambios en la creatinina plasmatica o al menos que el cambio sea menor
a 0.3 mg/dL; el estadio 1 se caracteriza por el incremento de la creatinina mayor o igual
a 0.3 mg/dL en 28 horas o un aumento mayor o igual a 1.5 a 1.9 veces la creatinina basal
en 7 dias, la diuresis debe de ser mayor a 0.5 ml/kg/h; en el estadio 2 los valores de
creatinina plasmatica son mayores o igual a 2- 2.9 veces su nivel basal, la diuresis es
mayor a 0.3ml/kg/h; y en el estadio 3 la creatinina aumenta hasta mayor o igual a 3 veces
su valor basal lo que equivale a un aumento igual, mayor a 2.5 mg/dL o requerir dialisis
y los valores del volumen urinario son menores o iguales a 0.3 mlkg/h.

Tabla 9: Escala KDIGO

Estadio Creatinina sérica Diuresis

I 1>0.3mg/dlo>1.5-1.9 <0.5 mg/kg/h por 6- 12 h
veces

1 1> 2-2.9veces <0.5 mg/kg/h por >12 h

1 >4mg/dl o T = 3 veces 0 <0.3 mg/kg/h por 224 h o
TFG <35 ml/min/1.73m2 o | anuria por 212 h

inicio de terapia de soporte
renal

Fuente: Alvarado M, 2020.
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6.3.3 Diagnostico molecular

La LRA es una patologia que se relaciona con un alto porcentaje de morbimortalidad
en los pacientes pediatricos, sobre todo en quienes se encuentran en terapia intensiva.
Frecuentemente el diagnostico se basa en la medicion de los niveles de creatinina, la
TFG y la cantidad de diuresis de los pacientes. Sin embargo, por ser de aparicion tardia
se requiere de biomarcadores que diagnostiquen la lesion renal aguda tempranamente.
La falta de uso de biomarcadores tempranos ha impedido implementar intervenciones
oportunas. Por lo tanto, la deteccién precoz y el diagndstico de lesion renal aguda con la
estandarizacion de los nuevos biomarcadores especificos de LRA es una de las
principales prioridades de en el campo de investigacion de la terapia intensiva y
nefrologia.

Es preferible que los marcadores funcionales sean utilizados junto a otros
biomarcadores de deteccion temprana de la lesién. Cada biomarcador al usarlo de forma
individual posee ventajas, sin embargo, también tiene limitaciones y aunque su
diagnodstico sea precoz, no estan universalmente adaptables a todas las causas de lesion
renal. Al usar marcadores funcionales como la creatinina junto con otros biomarcadores
permite tener un mejor diagndéstico y clasificacion de la lesion renal. Una combinacion
efectiva es la medicién de la creatinina con el biomarcador NGAL, y la creatinina junto
con la proteina KIM-1 permite que se tenga una mejor prediccion sobre la mortalidad y la
necesidad de requerimiento de tratamiento sustitutivo. De esta manera se puede
clasificar a los pacientes segun el riesgo que poseen.

Esto trae una gran importancia en la poblacion infantil ya que, al poder realizar un
diagnéstico precoz, incrementa las posibilidades de poder brindar en un tiempo oportuno
el tratamiento y las medidas que prevengan la evolucidén de la enfermedad. De esta
manera se pueda reducir el riesgo de desarrollar insuficiencia renal cronica y otras
complicaciones de la lesion. Asi se mejora la calidad de vida de los pacientes y se obtiene
un pronoéstico favorable, evitando asi tasas altas de mortalidad causadas por las
complicaciones que trae consigo la lesion renal.

Se emplean técnicas moleculares para identificar biomarcadores especificos
asociados con la lesion renal aguda, dentro de los cuales podemos mencionar: la NGAL
(Neutrophil Gelatinase-Associated Lipocalin), es una proteina que se expresa en
respuesta al dafio tubular renal y puede detectarse en suero y orina; KIM 1, proteina
asociada con el dafio renal agudo, puede detectarse en muestras de orina; la cistatina C,
un marcador de la funcion renal que puede ser Gtil en la evaluacion de la lesién renal
aguda“*®.
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6.3.3.1 Biomarcadores en el diagnéstico de lalesion renal aguda

A pesar de varios afios de investigacion, ain no ha sido posible hallar un biomarcador
cuyo diagnéstico y prediccion sea semejante al de la troponina en la LRA en pediatria.
Dentro de todos a la fecha la NGAL continta siendo el biomarcador mas utilizado en
pediatria. La constante busqueda de biomarcadores hace que aun no se establezca como
universalmente para ser utilizado en la practica clinica diaria, tampoco se recomienda
como diagnastico rutinario. Varios indicadores urinarios son prometedores, la NGAL, KIM
1, Cistatina C, y se ha demostrado que son de gran utilidad en la lesién renal aguda
después de una cirugia cardiaca con un factor desencadenante abrupto y conocido. Su
efectividad varia en base a la etiologia de la lesion?’.

Los biomarcadores bioquimicos no se usan de forma rutinaria, sin embargo, se ha
evidenciado que son un buen prospecto para identificar de forma temprana el desarrollo
de la lesion renal y determinar la causa de esta. Los expertos recomiendan que la
evaluacion y las investigaciones clinicas se combinen con biomarcadores bioquimicos y
funcionales para estratificar el riesgo de LRA grave e informar sobre las decisiones sobre
su prevencion y tratamiento. En un metaanalisis que se realizé se determiné que el uso
de la gelatinasa de neutrofilos asociada a lipocalina junto a la creatinina en la orina dio
una alta prediccion sobre el desarrollo de lesion renal de un 91%. Cuando a estos
marcadores se uniod la aplicacion del indice de angina renal la prediccion diagnéstica
sobre la lesiéon grave aumenté de forma significativa®.

Figura 8: Biomarcadores en el diagnéstico de la lesion renal aguda

Lesion Renal Aguda.

Filtracion Glomerular, Creatinina, Cetatina C,
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Fuente: Moledina D, 2019.
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6.3.3.2 Gelatinasa de neutrofilos asociada alipocalina (NGAL)

La LRA a menudo ya estd establecida cuando los pacientes presentan una
enfermedad aguda. Es evidente que en estos casos la implementacion de la prevencion
primaria no es posible. Sin embargo, las situaciones en las que las intervenciones o
exposiciones clinicas electivas ponen a los pacientes en riesgo de sufrir LRA brindan
oportunidades para modificar los factores que contribuyen al desarrollo y la progresion
de la LRA. Por esta razon la combinacion de marcadores tradicionales con nuevos
biomarcadores brinda un diagndstico importante que puede cambiar la forma en la que
se brinda atencion a estos pacientes y permite adaptar la terapia acorde a las
necesidades de los pacientes.

La NGAL es una proteina que se expresa como respuesta a la lesion a nivel de los
tubulos renales, es utilizada como biomarcador en el diagndstico de la lesidn renal aguda
y es el que hasta el momento ha mostrado mejores resultados en la poblacién pediatrica.
Esta proteina es de 25 kDa y en condiciones fisiolégicas normales se sintetiza en el tibulo
proximal de las nefronas, en el tubo digestivo y en el pulmén. A pesar de que su actividad
bioldgica continta siendo controversial, se conoce que posee capacidad para unirse a
sideroforos (proteinas que transportan hierro) e inhibir el ingreso del hierro a la célula.
Por esta razén forma parte de la actividad innata por su accién bacteriostatica por
disminucion del aporte de hierro a las bacterias.

Clinicamente puede determinarse en el plasma y en la orina. En la actualidad se
cuenta con varios métodos para su medicion, se emplean técnicas como ELISA (Enzyme-
Linked Inmuno Sorbent Assay) y turbidimetria, esta puede determinarse de forma rapida
en menos de una hora después de hacer el andlisis. En condiciones normales esta
proteina solo se detecta en el plasmay en la orina en valores muy reducidos. Pero cuando
se produce una lesion renal aguda, la NGAL se libera con rapidez en aproximadamente
dos horas, por lo que sus concentraciones plasmaticas aumentan drasticamente, esto
sucede con mucho tiempo antes que el incremento de la creatinina, que lo hace en 48
horas.

Gracias a que es el biomarcador que detecta lesién renal aguda con mayor rapidez,
es el que hasta el momento se considera mas efectivo. Pues como se ha mencionado
antes supera con creces la ventana diagnéstica que los otros biomarcadores, incluso
otros marcadores de lesidon renal son capaces de determinar la enfermedad en un periodo
de tiempo amplio, en el cual podrian tomarse decisiones oportunas para mejorar el
prondstico de esta®!. En los pacientes que reciben ventilacion mecanica, se encontré que
la Cr en orina combinada con NGAL, y la Cistatina C combinada con NGAL son los
mejores predictores para el inicio de terapia renal sustitutiva3*.
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6.3.3.3 Molécula KIM- 1 (Kidney Injury Molecule)

La molécula de injuria renal KIM- les una glucoproteina transmembrana que
aumenta en el tubulo proximal por isquemia o LRA por toxicos. Esta molécula es conocida
también como receptor celular 1 del virus de la hepatitis A, es una glicoproteina
descubierta al inicio empleando andlisis de representacion en un esfuerzo por identificar
moléculas sobre reguladas, posterior de lesion renal aguda isquémica y aparece en la
orina cuando hay injuria del tabulo proximal renal. Desde que fue descubierta esta
proteina KIM 1 se ha determinado como un biomarcador urinario sensible y especifico de
la lesion renal aguda dentro de la fisiopatologia de la enfermedad32.

La KIM 1 se expresa en la superficie del epitelio tubular de las células renales.
Cuando un rifidn es normal, los valores de esta proteina no pueden detectarse ya que los
niveles suelen ser menores a 1ng/ ml, los valore elevados significan que hay dafio
isquémico a nivel renal. La KIM 1 inicia a incrementar 6 horas después de comenzar la
isquemia en el rifidn y contintia con valores elevados hasta 48 horas después de la injuria
renal. Las areas bajo las curvas ROC de KIM 1 son altamente sensibles y especificas,
alcanzando valores de 0.98, esta proteina posee ventajas sobre otros biomarcadores

Algunos estudios determinaron que los pacientes que presentan cirrosis hepatica
expresan un incremento progresivo de la KIM 1, lo que reduce los niveles de la tasa de
filtrado glomerular. Se ha demostrado en algunos estudios por biopsia, que la proteina
KIM 1 incrementa sus valores cuando la lesion renal es de causa isquémica, provocando
necrosis tubular aguda, sin embargo, en otras causas su elevacion no es predecible. Por
lo que su utilidad es evidente en el diagnéstico temprano y discriminatorio de lesién renal
aguda, secundaria a esta etiologia.

6.3.3.4 Interleuquina 18 (IL-18)

La interleuquina 18, es una citoquina proinflamatoria que se expresa de manera
constitutiva en las células intercaladas del tabulo contorneado distal, el tabulo conector y
colector de las nefronas. Para que esta citoquina se libere es necesario que estén
presentes otros componentes como la caspasa tipo 1, la cual es encargada de catalizar
la conversion de la IL 18 a su forma biol6gicamente activa. Tiene mucha relacion con los
niveles de pico e incremento de la severidad de la lesién renal aguda y la tasa de
mortalidad que ella representa. Se asocia con una diversidad de etiologias, por ejemplo,
cuando la funcionalidad de un injerto es retrasada, una cirugia cardiaca y el sindrome de
dificultad respiratoria aguda, aunque el paciente no presente lesion renal.

La interleuquina 18 se origina en las células epiteliales tubulares durante la injuria
renal. Se han encontrado niveles elevados en nifios con LRA 4 a 6 h después de cirugia
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cardiaca, hasta 25 veces del basal a las 12 h y permanece elevada hasta por 48 horas.
Debido a que esta citoquina es inflamatoria se encuentra aumentada en el plasma
sanguineo en condiciones diferentes a la lesién renal aguda causada por necrosis
tubular, dentro de las principales patologias que incrementan su valor esta la sepsis, el
choque séptico, endotoxina y estado de isquemia perfusion. Por esta razén el incremento
plasmatico de sus valores no es efectivo para diagnosticar LRA en etapas tempranas de
la enfermedad, sobre todo en esta poblacion de estudio, ya que de por si, presentan una
patologia de base que lo enferma criticamente y condiciona su ingreso a UCIP38.

6.4 CAPITULO IV. INDICE DE ANGINA RENAL

Goldstein ha desarrollado el concepto empirico de angina renal, en similitud con el
corazon, que avise del riesgo de producirse lesion renal aguda anticipandose a este. Al
no haber signos y sintomas precoces, como el dolor en el miocardio, sugiere identificar
al ingreso a los pacientes en riesgo de desarrollar lesion renal aguda. De esta manera se
monitorizaria su funcién renal para realizar un diagndstico clinico temprano y una
prevencion, claves de un tratamiento mas eficaz. La aplicacion del indice de Angina Renal
en el dia 0 de ingreso, que ha mostrado correlacion con la evolucion de la funcién renal
al tercer dia.

El IAR es una herramienta sencilla y econdmica que se puede utilizar con pacientes
médicos y posquirargicos de la UCIP para predecir el desarrollo de LRA y anticipar
complicaciones, permitiendo la adopcion de medidas preventivas. Tiene un valor
predictivo mayor que la clasificaciéon KDIGO en todos sus estadios, pero sobre todo en el
estadio 1 de dafio precoz, cuando mas interesa discriminar a los pacientes que van a
desarrollar lesion renal aguda. Las puntuaciones van de 1 a 40 puntos y el valor de 8 el
dia del ingreso marca la diferencia entre un buen prondstico (o dafio reversible) y un fallo
renal establecido el tercer dia. Aun no se confirma con esta escala la necesidad de
infusiéon de volumen en los pacientes con dafio renal reversible (IRA <8) y la restriccion
hidrica en aquellos que van a mantener fallo renal (IRA > 8)4.

Aunque no se disponga de las cifras basales de creatinina sérica del paciente para
calcular el aclaramiento de la creatinina, la escala del IAR se ha mostrado igualmente
eficaz cuando se le asigna un aclaramiento de creatinina basal por nomogramas de talla
para valorar a partir de ahi la disminucion del aclaramiento de la creatinina. Mejora la
predicciéon del dafio renal de los marcadores bioquimicos y permite aplicar estos de forma
individual a pacientes seleccionados, aumentando su eficacia. Existen mdultiples
biomarcadores reportados en la literatura como la cistatina C, el NGAL, la IL-18 y el KIM1
gue se ofrecen como herramientas de tamizaje para pacientes con riesgo de lesion renal
aguda, sin embargo, estos no son costo-efectivos, no estan disponibles en la mayoria de
los centros y pueden verse afectados por enfermedad o condiciones patolégicas?'®.
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Por esta razon se requiridé que se buscaran métodos que fueran sencillos de aplicar
y accesibles para los pacientes que tienen riesgo elevado de desarrollar lesion renal
aguda y gue no cuentan con un estatus econdmico alto o el centro asistencial no cuenta
con recursos disponibles. De tal manera que independientemente de donde se encuentre,
el paciente pueda recibir el tratamiento requerido de manera oportuna. Por esta razén
Basu et al., validaron el indice de Angina Renal que cuenta con una serie de parametros
quimicos y clinicos para detectar a los nifios con riesgo de lesién renal.

6.4.1 Sensibilidad y especificidad

El concepto de indice de angina renal ha sido desarrollado y validado en la poblacién
pediatrica que se encuentra enferma, su efectividad ha dado lugar a que se convierta en
una herramienta de tamizaje para los pacientes que presentan un alto riesgo de
desarrollar lesién renal aguda. De esta manera estos pacientes se pueden beneficiar del
empleo de biomarcadores sencillos que determinen el dafio renal y la funcién glomerular,
el objetivo del empleo de esta herramienta de tamizaje es pronosticar el riesgo de
desarrollar lesién renal aguda para establecer medidas preventivas y terapéuticas
oportunas.

Se han reportado varios estudios que determinan la efectividad del IAR dentro de
ellos se puede mencionar que Gawadia et al. reportan una sensibilidad del 96.9%
especificidad del 75.5%, y un valor predictivo positivo (VPP) del 72% y un valor predictivo
negativo (VPN) del 97.4% para predecir lesion renal aguda severa al tercer dia de
hospitalizacion. Puede evidenciarse que el indice con parametros sencillos de aplicar y
tiene una alta sensibilidad y al ser la creatinina un marcador estrechamente relacionado
con la funcion renal, hace que el indice posea una alta especificidad.

No todos los estudios presentan la misma efectividad, pero aun con ello, se ha
determinado que el IAR representa una herramienta de tamizaje altamente efectiva.
Dentro de los estudios més actuales realizados en 2021, Ribeiro Mouréo et al. Dan a
conocer los resultados que se dieron en su estudio al utilizar el IAR en pacientes
ingresados a UCIP por causas médicas o por causas quirtrgicas. Encontrando una
sensibilidad del 87.5% y especificidad del 88.1% para todos los estadios de lesion renal
aguda independientemente de la causa de ingreso y predecir lesion renal aguda al tercer
dia de hospitalizacion para cualquier grado de lesion renal con un area bajo la curva de
0.87 y con 0.93 para lesién renal aguda severa®®.

El indice de angina renal es el resultado de las puntuaciones de los factores de riesgo
mas los indicadores de lesion que se evaluan en las primeras 8 0 10 horas de ingreso del
paciente a la unidad de cuidados intensivos y al tercer dia después de su ingreso. Se ha
convertido en una herramienta que representa un buen indice de eficacia para la
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prediccion de lesidn renal aguda grave en pacientes criticamente enfermos. En un
metaanalisis donde se evalu6 un grupo de 22 estudios del indice en la poblacion
pediatrica se determiné que el indice de angina renal con una puntuacién mayor o igual
a 8 predice un alto riesgo de LRA grave en el tercer dia de estancia en UCIP, a este valor
se le confiere una sensibilidad de 86% y una especificidad de 77%. Lo que le confiere un
alto rango de confiabilidad*®.

6.4.2 Antecedentes e historia

Desde el 2010, Goldstein y Chawla propusieron el término de angina renal en un
intento de encontrar un biomarcador que fuera equivalente a la troponina | en la isquemia
miocéardica y que permitiera a su vez detectar de manera mas temprana la elevacion de
la creatinina sérica aislada en aquellos pacientes con riesgo de desarrollar lesion renal
aguda. En la actualidad no existe un Unico biomarcador que desempefie esta funcion y
gue sea reconocido universalmente para su aplicacion. Aun asi, se ha determinado que
la asociacion de factores de riesgo que presenta la poblacién pediatrica para el desarrollo
de lesion renal aguda con parametros objetivos de lesion como el incremento de los
valores de la creatinina plasmatica y la sobrecarga hidrica aumentan la capacidad de
predecir la posibilidad de lesién renal aguda®®.

En 2014 Basu y colaboradores se dedicaron a crear el puntaje que hoy en dia
conocemos como indice de angina renal, para ello realizaron estudios multicéntricos de
varias cohortes empleando métodos de derivacién y validacién, con ello demostraron que
la hipétesis de que el uso de indice incrementa la capacidad de prediccion empleando
factores de riesgo aislados, también probaron que sobrepasa los umbrales anteriores
para detectar signos tempranos de lesion renal aguda, en el estudio que realizaron
llegaron a la conclusion que el indice de angina renal con una puntuacién mayor igual a
8 es capaz de predecir a los pacientes que presentaran lesion renal aguda a las 72 horas
de ingreso hospitalario.

Algunos autores como Sundararaju y colaboradores en la India describen que un
indice de Angina renal con puntuacion mayor o igual a 8 presenta un alto grado de
prediccion de LRA al tercer dia de hospitalizacién, concordando con otros investigadores,
dando este puntaje una sensibilidad de 82.8% y un valor predictivo negativo (VPN) de
96.5%. En otros estudios se describe la aplicacion del indice en pacientes pediatricos con
choque séptico y se determind que el indice de angina renal positivo fue superior al
aumento de la creatinina plasmatica y al indice de sobrecarga hidrica, por lo que le
otorgan al indice una sensibilidad de 96.9% y una especificidad del 75.5%, se le otorga
un valor predictivo positivo (VPP) del 72% y un VPN del 97.4%, siendo amplia la
prediccién de lesion renal aguda al tercer dia de ingreso a UCIP.
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6.4.3 Ventajas y desventajas

Como se menciond anteriormente el indice de Angina Renal presenta un alto
porcentaje de sensibilidad y especificidad haciendo uso de factores de riesgo y
biomarcadores sencillos a un coste efectivo, por lo que su utilidad ha demostrado ser de
gran ayuda en la prediccion de la lesién renal aguda, no obstante, presenta ciertas
desventajas que son precisas de mencionar. Es por esta razén que se mencionan a
continuacion.

Tabla 10: Ventajas del indice de Angina Renall

Simplicidad de célculo El indice de angina renal se calcula multiplicando el
puntaje que se da a los factores de riesgo por el puntaje
obtenido de los biomarcadores de la lesion. El
biomarcador SCr es sencillo de realizar y muy accesible
en los hospitales. También se utiliza la sobrecarga
hidrica, siendo facil de obtener en el area critica donde
se lleva una observacion constante del volumen urinario
del paciente. Esto hace que sea facil de determinar en
un entorno clinico sin la necesidad de pruebas
complementarias inaccesibles y de costo elevado.

Facil aplicacion Debido a su sencillez, el indice de angina renal se puede
calcular rapidamente en la cabecera del paciente,
realizando el biomarcador creatinina en un tiempo
realmente corto, esto permite una evaluacion rapida del
riesgo de lesion renal aguda grave en el paciente.
Prediccion de mortalidad En varios estudios se ha demostrado que un puntaje alto
del indice de angina renal se asocia con mayor riesgo
de mortalidad en pacientes que por cualquier causa
ingresan a UCIP y encima de ello desarrollan lesion
renal aguda, esto sugiere que tiene gran utilidad como
predictor de esta lesion.

Evaluacion de la perfusion | El indice de angina renal proporciona una estimacion de
renal la perfusion renal, lo que puede ser util en la evaluacion
de la perfusiéon renal y la necesidad de intervenciones
para mejorar la perfusion.

Fuente: Elaboracion propia, 2024
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Tabla 11: Desventajas del indice de Angina Renal

Dependencia de la | Aunque la creatinina sea un biomarcador especifico de la funcién
creatinina renal, su aumento tiene una ventana de tiempo de 48 horas
después de iniciada la lesion renal, lo que indica que la lesién ya
puede estar avanzada cuando se realiza el segundo andlisis de
esta escala que es al tercer dia de estancia en UCIP.

No considera otros | La utilidad del indice de angina renal es amplia en la prediccion
factores de riesgo | del riesgo de presentar lesion renal aguda en pacientes
pediatricos, asi como una confiable prediccién de la mortalidad,
sin embargo, no toma en cuenta otros factore de riesgo
importantes como la edad u otras comorbilidades del paciente.
Esto puede de cierta manera tener una interpretacion inexacta al
excluir a pacientes con comorbilidades importantes fuera de los
factores de riesgo presentada por el indice de angina renal.

No informa sobre la | El indice proporciona una fiable informacion sobre la gravedad de
causa de la LRA la LRA, pero no brinda informacién sobre la causa de esta. Lo que
puede limitar la instauracion de estrategias de tratamiento
especificas. No obstante, se pueden tomar medidas preventivas
gue eviten el desarrollo o progresion de la lesion, el cual es el
objetivo principal de este indice.

Utilidad limitada En pacientes con lesidn renal aguda previa al ingreso a la unidad
de cuidados intensivos, en los estudios realizados se excluye a
este grupo de pacientes.

Fuente: Elaboracion propia, 2024

6.4.4 Parametros evaluados en el indice de Angina Renal

El indice de angina renal consta de parametros divididos en dos grupos para su
medicion y valoracion del riesgo de presentar lesion renal aguda en el tercer dia de
ingreso a la unidad de cuidados intensivos. La férmula utilizada para el calculo del indice
de angina renal es la siguiente: indice de Angina Renal= Puntaje de lesién renal * puntaje
de TFG y % de sobrecarga hidrica. El indice de angina renal (IRA) se puntta de 1 a 40,
marcando la diferencia el dia del ingreso un valor de 8, que es umbral entre un buen
pronoéstico (o dafio reversible) y un fallo renal establecido al tercer dia3.

Una vez se obtenga el puntaje del indice se considera un valor positivo cuando este
es mayor o igual a 8. En base a este dato se puede tomar en cuenta la siguiente
recomendacion: un indice de angina renal < a 8 puntos: hay una probable lesion renal
aguda leve, la cual puede ser ampliamente reversible. Se puede manejar con terapia
hidrica. Un indice de angina renal = a 8 puntos: riesgo alto de lesion renal aguda grave.
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Hay que considerar la restriccion hidrica, eliminar los factores de riesgo mas probables
segun sea posible y necesario.

Tabla 12: indice de Angina Renal. Parametros evaluados.

a) Riesgo de DRA Puntuacion
Moderado 1
Ingreso a UCI

Alto 2
Trasplante renal o de médula ésea

Muy alto 3

Intubados + inotropicos o vasoconstrictores
b) Evidencia de DRA

Disminucion del CICr % sobrecarga de volumen

Sin cambios < 5% 1
0- 25% > 5% 2
25- 50% 210% 4
> 50% > 15% 8

indice de angina renal (IAR) = Riesgo de DRA * evidencia de DRA (puntuaciones de 1
a 40, siendo el valor de 8 el dia del ingreso discriminativo para la evolucion al tercer
dia.
Fuente: Anton M, 2022

Media vez se tenga el prondstico o diagnéstico de la LRA es necesario que se realice
una revision amplia de los factores de riesgo que predisponen mas el desarrollo de la
lesion, como el uso de medicamentos con una alta toxicidad para el rifion, si su uso es
indispensable como es de esperarse, se puede realizar un ajuste de dosis o llevar un
monitore0 mas estricto ante cualquier cambio clinico. Dentro de otros factores
predisponentes esta la hipotension, o haber requerido una intervencion quirdrgica
cardiaca. El examen fisico y clinico debe ser minucioso en busca de signos o sintomas
de la enfermedad. Es importante la realizacion de pruebas complementarias para que se
pueda diferenciar la causa entres las prerrenales, renales y postrenales?'’.

6.4.4.1 Estratificacion del riesgo de desarrollar lesion

Generalmente los pacientes pediatricos no presentan comorbilidades como las
observadas en la poblacion adulta, sin embargo, la incidencia de la lesién aguda ha
cambiado en los Ultimos afios en la poblacion pediatrica. Los nifios que se encuentran en
un estado critico, los que presentan disfuncion multiorganica o estan expuestos a
medicamentos nefrotoxicos representan al grupo pediatrico que posee una mayor
prevalencia de desarrollar lesién renal aguda.
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Lo primero que se debe de realizar para la aplicacion del indice de angina renal es
la identificacién de los pacientes que se encuentran dentro de los tres grupos de riesgo
de la escala. Estos grupos de riesgo se plantean desde el menor riesgo al mayor. Este
indice se compone de una estratificacion de riesgo la cual se divide en tres,
determinandose como un riesgo moderado el ingreso a terapia intensiva, riesgo alto el
antecedente de trasplante de médula ésea u érgano sdélido y riesgo muy alto el uso de
ventilacion mecanica o inotrépicos. El grado de lesion renal se clasifica segun el
porcentaje de sobrecarga hidrica y la disminucién del aclaramiento renal en base a la
Creatininal®.

El ingreso a la unidad de cuidados intensivos se considera un riesgo moderado y se
le da una puntuacion de 1, el trasplante de células madre o de médula ésea se ubica en
el grupo de riesgo alto y se le confiere una puntuacion de 3 y en el tercer grupo de riesgo
estan los pacientes que requieren ventilacion mecanica y/o soporte vasoactivo,
considerados como un nivel de riesgo muy alto y se le da una puntuaciéon de 5.

Tabla 13: Componentes del indice de angina renal. Grupos de riesgo

Tipo de paciente Nivel de riesgo Puntuacion
Ingreso a UCI Moderado 1
Trasplante de células | Alto 3

madre

Soporte ventilatorio y/o | Muy alto 5

soporte vasoactivo

Fuente: Suarez M, 2022.
6.4.4.2 Evidencia de lesion renal aguda

El indice de angina renal posee un segiin componente que incluye componentes para
determinar lesion renal en la poblacion pediatrica que se encuentra criticamente enferma
y requiere ingreso en la unidad de cuidados intensivos, es por ello por lo que, en segundo
lugar, se debe determinar los biomarcadores equivalentes al indice de angina renal.
Aunque la poblacion pediatrica no es muy sensible a los cambios en los valores de la
creatinina sérica, estudios recientes han evidenciado que los cambios pequefios en los
niveles de creatinina plasmética o en la depuracion estimada de la creatinina o un
incremento progresivo de la sobrecarga hidrica equivale a un riesgo elevado de
desarrollan la lesion en esta poblacion.

Es necesario prestar atencion a los pacientes en estado critico que presentan
elevaciones pequeiias de los niveles de la creatinina mayor a 0.3 mg/ dl o los pacientes
que presentan una disminucién de la depuracién de la creatinina mayor al 25%, o con
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niveles crecientes de la sobrecarga hidrica. Estos pacientes con estas variaciones
presentan un mal prondstico.

Tabla 14: Componentes del indice de angina renal. Evidencia de lesién renal
aguda.

Disminucion de TFG % de Sobrecarga Hidrica Puntuacion
Ninguno <oigual al 5% 1
0- 24.9% 5- 9.99% 2
25- 50% 10- 14.99% 4
>0 igual al 50% >15 % 8

Fuente: Suarez M, 2022.

Debido a esto se crearon los criterios que permiten establecer la presencia de angina
renal en pacientes pediatricos. La puntuaciéon de la lesion renal aguda se asigna a un
paciente en base del porcentaje de sobrecarga hidrica y la reduccion estimada de la TFG,
la cual se calcula por la ecuacion de Schwartz con la creatinina sérica del ingreso, si no
se cuenta con ella, al menos debe de utilizarse los valores de creatinina de menos de 3
meses previos al ingreso a UCIP. Para conocer el porcentaje de sobrecarga hidrica debe
realizarse el calculo mediante la siguiente ecuacion:

Porcentaje de sobrecarga hidrica=
Entrada de liquido en litros — salida de liquidos en litros/ peso en kg al ingreso a UCIP.

El concepto de angina renal posee una semejanza con el dolor precordial que indica
un infarto cardiaco. Por lo que el indice de angina renal permite predecir a los pacientes
con riesgo de desarrollar lesion renal aguda, aunque el rifidn no presenta dolor, esto se
sustituye por los factores de riesgo y la variabilidad de los valores de creatinina en el
plasma. Tiene un valor predictivo mayor que la clasificacion KDIGO en todos sus
estadios, pero sobre todo en el estadio | de dafio precoz, cuando mas interesa discriminar
a los pacientes que van a desarrollar LRA?®,

Aunque no se tenga cifras basales de la creatinina en estos pacientes, el indice de
angina renal ha mostrado una eficacia importante cuando se incluye el aclaramiento de
la creatinina basal por nomogramas de talla para valorar los cambios de esta al tercer dia
de ingreso. Mejora la prediccion de los biomarcadores bioquimicos y permite aplicarlos
de manera individualizada en los pacientes, lo que aumenta en un alto porcentaje la
eficacia. En los pacientes criticos se vigila estrechamente la funcion renal para realizar
un diagnéstico clinico temprano y una prevencion, que son muy importantes para un
tratamiento eficaz.
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6.4.5 Utilidad del indice de Angina Renal

Hay diversos biomarcadores reportados al momento que se utilizan como
predictores de lesion renal aguda, estos biomarcadores inician a elevarse cuando las
etapas de la enfermedad aun son tempranas, sin embargo, el costo que representan
es muy alto y no se encuentran disponible en todos los centros asistenciales, sobre
todo en los paises en vias de desarrollo. Dentro de estos biomarcadores tenemos a
las proteinas NGAL y KIM-1. por esta razon dentro de varios consensos se establecio
el indice de Angina Renal, que es una herramienta de tamizaje cuyo objetivo es actuar
como predictor de lesidn renal aguda grave en pacientes criticamente enfermos. Es
una herramienta facil de utilizar, en la que se realiza un célculo rapido.

El indice de angina renal es muy efectivo en la unidad de cuidados intensivos, su
aplicacion en los pacientes criticos predice el desarrollo de lesion renal al tercer dia de
ingreso a la unidad. Esto se logra empleando un grupo de lesion donde se considera los
cambios en la creatinina sérica como biomarcador sencillo y el porcentaje sobrecarga
hidrica, y tres grupos de factores de riesgo importantes. Por esta razon es posible su
aplicacién en cualquier centro asistencial, por su amplia accesibilidad y bajo coste. La
importancia de reconocer tempranamente a los pacientes que estan en riesgo de
desarrollar LRA no se puede subestimar, ya que puede conducir a beneficios evidentes.
El IAR es una herramienta que ha demostrado tener un excelente rendimiento en la
poblacién pediatrica®®.

La utilidad de este indice es muy amplia y tiene una alta tasa de sensibilidad y
especificidad, por lo que le brinda una alta confiabilidad para predecir la lesién y asi poder
tomar medidas preventivas antes de que se instaure la lesion y una vez estando
diagnosticada prevenir la progresién a una lesion grave. Un puntaje mayor o igual a 8
indica un alto riesgo de desarrollar la lesion. Una vez habiendo diagnosticado la lesion
antes de que esta se presente se puede tomar medidas preventivas para que no se
desarrolle lesion y se evite una mayor estancia hospitalaria y mejore el pronéstico de los
pacientes.

6.5 CAPITULO V.COMPLICACIONES DE LESION RENAL AGUDA

El rindn normalmente desempefia varias funciones importantes que contribuyen a
mantener el equilibrio hidrico y electrolitico en el cuerpo y a eliminar sustancias de
desecho y téxicas del organismo. En general se puede decir que realiza 4 funciones de
suma importancia: la primera es como ya se ha mencionado, la eliminacion de productos
de desecho del metabolismo; la segunda es la regulacién de la homeostasis del medio
interno, en cuanto a la composicién del agua, electrolitos, equilibrio acido base y cationes
divalentes fundamentales; la tercera funcion es la funcién hormonal que realiza, una de
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las mas importantes en la produccion de la eritropoyetina y el metabolito activo de la
vitamina D, el 1,25- dihidroxicolecalciferol.

Otras funciones hormonales importantes son la produccion de renina y; la cuarta
funcion es la intervenciébn en el catabolismo de algunas hormonas, como la
paratohormona y la hormona del crecimiento. Cuando se presenta supresion de estas
funciones y lesion renal aguda y esta no se trata oportunamente o0 no se toman las
medidas necesarias para ello, la lesiébn progresa a un dafio grave, desencadenando
lesion renal crénica o desarrollando otras complicaciones que elevan el prondstico
negativo de los pacientes o disminuyendo la calidad de vida de estos.

6.5.1 Sobrecarga hidrica

Las alteraciones en el equilibrio del sodio y el agua son frecuentes en los pacientes
pediatricos criticos. La enfermedad critica, la disfuncién multiorganica, la fluidoterapia y
otras intervenciones utilizadas de forma habitual en los pacientes ingresados en la unidad
de cuidados intensivos pueden interferir con el complejo mecanismo de la homeostasis
corporal del sodio y el agua. El sodio es considerado como el osmol principal en el liquido
extracelular y por esta razén establece la cantidad de liquido extracelular. Cuando se
pierde el sodio y los liquidos se puede generar reduccion de la volemia de forma critica,
esto implica que sea necesaria la administracion de soluciones que esencialmente
contengan sodio. Por otra parte, la sobrecarga de sodio y agua puede aumentar
demasiado el volumen fuera de las células. Esta condicion puede producir morbilidad.

Varios estudios clinicos en nifios gravemente enfermos con LRA tienen identificada
consistentemente SH como un importante factor independiente asociado a mortalidad.
Por otra parte, la severidad de dicha sobrecarga ha demostrado correlacionar con un peor
resultado clinico. La sobrecarga de volumen se refiere a la acumulacion de liquidos de
un 10% por encima del peso corporal basal. Cuando se inicia terapia renal sustitutiva
continua cuando la sobrecarga de liquidos es mayor, el paciente tiene menor probabilidad
de supervivencia.

Varios mecanismos contribuyen al balance positivo de fluidos en el FRA,
particularmente en el contexto de enfermedades criticas. Tras un evento gatillo, que en
situaciones criticas puede ser multifactorial (sepsis, nefrotoxinas, hipertension
intraabdominal), se produce el FRA, que se caracteriza por un descenso rapido y
sostenido en la TFG. Esto se puede dar a conocer cuando aumenta los valores de
creatinina y disminuye la diuresis, situacion que altera la homeostasia y reduce la
capacidad renal de eliminar liquidos y solutos. Esto se complica mas cuando se activa el
sistema nervioso central, el SRAA y se libera arginina vasopresina®°.
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Procesos inflamatorios y patologias como el shock se involucran en la reduccion de
la circulacion efectiva por lo que el gradiente de presién oncética disminuye provocando
gue la concentracion de albumina en la sangre se reduzca. Se afecta la permeabilidad
de los capilares que contribuye a un incremento de las entradas de soluciones o
medicamentos administrados por via intravenosa y a una fuga que sucede desde el
compartimento vascular. El acimulo de fluido y la sobrecarga pueden también afectar a
la funcidn renal empeorando la LRA. La sobrecarga de liquidos puede contribuir o
empeorar la hipertension intrabdominal, en particular en pacientes gravemente enfermos
con traumatismos o en pacientes quemados, conduciendo a nuevas reducciones en el
flujo sanguineo renal, el retorno venoso, la presion de perfusion renal y la diuresis®°.

El equilibrio del sodio y del agua corporal permite mantener el tono extracelular. Las
células se encuentran rodeadas de agua y sal por lo que mantener una normonatremia
es esencial para que no cambie ni el tamafio, ni la funcién que desempefan las células.
Cuando se ve afectado el equilibrio hidroelectrolitico las condiciones de la célula cambian
y se genera una hiponatremia o hipernatremia. Estas alteraciones del sodio son comunes
en los pacientes que se encuentran en estado critico y provoca en ellos un aumento de
la morbimortalidad. Cuando la concentracion del sodio en el suero cambia de forma
brusca se desarrolla una complicacién que provoca lesion a nivel cerebral, esto puede
llegar a la muerte debido al edema que se produce a nivel cerebral o desmielinizacién
osmotica.

Para resolver los problemas del desequilibrio hidroelectrolitico, debe darse a los
pacientes un tratamiento que sea seguro, sobre todo a los pacientes ingresados a UCIP.
Lo mas importante es que los pacientes que ya se encuentran en un estado critico no
desarrollen alteraciones del equilibrio del agua y de los electrolitos. Para que esto se
pueda lograr es necesario que el personal de salud cuente con conocimientos sélidos de
lo que determina la concentracion de sodio y fluidos en el suero de cada paciente,
individualizando cada contexto de cada paciente.

La sobrecarga hidrica es una de las complicaciones mas frecuentes de la LRA
principalmente en pacientes pediatricos que se encuentran gravemente enfermos, actia
como un factor independiente asociado al incremento de la mortalidad en esta poblacion.
Entre mas severa sea la sobrecarga hidrica peor es el resultado clinico que presenta el
paciente. Autores como Goldstein demostraron que un gran porcentaje de pacientes que
presentan LRA muestran sobrecarga hidrica al momento de iniciar la terapia sustitutiva
continua, independiente de la gravedad de la patologia y de la tasa de mortalidad.

Como no es posible en la mayoria de las veces el peso diario del paciente utilizamos
la formula de Goldstein para estimar la sobrecarga hidrica que consiste en medir:
% de sobrecarga = Ingresos (en Litros) — Egresos (en Litros) / peso al ingreso (en kg) x
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100. Se recomienda realizar balance hidrico acumulado desde el ingreso del paciente
para ser mas objetivo y hay que tomar en cuenta los liquidos administrados en urgencias.
Los liguidos que deben tomarse encuenta no son solo los que se administran en la unidad
de cuidados intensivos sino también los administrados entes de ingresar a UCIP, las
pérdidas insensibles también hay que considerarlas basadas en la edad del paciente y el
peso que este tiene!®,

Tabla 15: Datos clinicos y mortalidad en pacientes pediatricos con fracaso renal
agudo y sobrecarga hidrica

No Edad Peso | SRMP | % diagndstico Inter- Morta- | % SH al
pacientes | media | (kg) vencion | lidad inicio TRS
por
mortalidad
21 8,8 28.3 |131 FMO (100) TRSC 57 34 16,4
(6,3) (20,8) | (5,8) | Sepsis (52)
Cardiogénico
(19)
113 6,6 31.2 |13.0 FMO (91) TRSC 43 15,5 9,2
(2,5- (16,9- | (9,0- | Renal (26)
14,3) 55,3) | 17) Cardiogénico
(16)
77 51 7% | 12.2 FRA (100) TRSC 50 Para %
(5,7) < (7,1) SH
10kg >10% RR
Muerte
fue 3,02
p= 0,002
116 8,5 11.1 | 14.3- | FMO (100) TRSC 48 25.4
(6,8) (25,5) | 16.2 Sepsis (39) 14.2
Cardiogénico
(20)
344 80% 10% |12 Sepsis (23,5) TRSC 42 Cuando
>1afo |< TMO (15,9) TRS se
10kg Cardiogénico inicia por
(11,9) SH,
mortalidad
49 %
51 11,2 455 |12.7 | TCM (100) TRSC 55 13.9
(0,9 (6,1) 1(0,9 0,6

Fuente: Enriquez E, 2018.

Es importante mencionar que en un estudio de pacientes con sepsis se evalué el
efecto de la sobrecarga hidrica més lesion renal, para determinar la supervivencia de los
pacientes criticamente enfermos y se determind que los pacientes con sobrecarga hidrica
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sin lesion renal tienen una leve disminucidn de la tasa de mortalidad comparado con los
pacientes que presentaron lesion renal y SH como complicacion, ya que representaron
la poblacién de mayor riesgo. Por esta razon los pacientes con lesion renal que presentan
oliguria 0 anuria necesitan restriccion hidrica para evitar la sobrecarga de liquidos.

6.5.2 Hipertensidn arterial sistémica

La hipertension arterial (HTA) en la edad pediatrica es una entidad frecuentemente
infradiagnosticada, con caracteristicas propias en cuanto a diagndstico, etiologia y
manejo que la diferencian de la del adulto. Su frecuencia aumenta Ultimamente por
causas ambientales, pero también por complicaciones de otras patologias como la lesion
renal aguda. Su incremento debido a la lesion renal se debe por alteracion en el sistema
renina angiotensina aldosterona, por el aumento de volumen, el sistema simpatico y las
complicaciones debido a la uremia y el uso de factores estimulantes de la eritropoyesis.
Entre més corta sea la edad de los pacientes y mayor sea la presion, mas riesgo tiene el
paciente de incrementar las complicaciones®.

Las causas de la HTA son varias, pero pueden ser fundamentalmente renales y/o
vasculares. La lesion renal se determina cuando las funciones del rifidn inician a fallar, y
la TFG, esta puede calcularse con la férmula de Schwartz y con el aumento de la
albuminuria o proteinuria. Es preciso tener un adecuado manejo de los pacientes, el uso
de diuréticos y beta blogueadores es frecuente, pero debe de adaptarse a la clinica del
paciente y a la gravedad de la lesion. El problema es que los nifios con HTA no presentan
sintomas o0 no son especificos, y cuando los sintomas se presentan la hipertension es
severa 0 es secundaria a la lesion renal. El tratamiento debe iniciarse pronto una vez
diagnosticada la hipertension para evitar secuelas cardiacas y vasculares a corto y largo
plazo.

La clinica que presentan los nifios puede ser nula o poca, pero pueden presentar
fallo de medro, vomitos o irritabilidad, sin embargo, los niflos mayores con hipertension
pueden presentar epistaxis, cefalea, alteraciones del suefio y fatiga cronica. Los cuadros
de crisis hipertensiva engloban dolor de cabeza intenso, alteraciones visuales, mareos,
nauseas, vomitos, convulsiones, alteraciones neurologicas, dolor a nivel toracico y
alteraciones cardiacas. Otros de los signos que se evidencian son el edema en los
miembros inferiores. El diagndstico se basa en la clinica y en la realizacion de examenes
complementarios como el andlisis sanguineo, hematologias, glucosa, creatinina y
nitrégeno de urea, acido Urico, y electrolitos, uroandlisis y urocultivos. Los examenes de
orina deben individualizarse segun los requerimientos de cada paciente.
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6.5.3 Retencion de azoados

Se ha establecido que cuando aparecen sintomas de uremia como la pericarditis,
neuropatia, incluso el coma, debe de iniciarse inmediatamente tratamiento renal
sustitutivo, sin embargo, el tratamiento no debe de iniciarse hasta que ya se desarrolle la
urea completamente en los pacientes que se encuentran ingresados en cuidados criticos.
La anorexia, nauseas, vomitos o alteraciones mentales son signos inespecificos puesto
que pueden parecer en otras patologias que ya estan insaturadas en los pacientes
criticos. Por esta razén debe de darse un seguimiento riguroso en estos pacientes ya que
la azoemia progresiva es un marcador para iniciar TRS en los pacientes graves que
desarrollan lesion renal. Aunque sea un indicativo importante, no existe un parametro
especifico en cuanto a su nivel de elevacion para iniciar TRS.

Numerosos signos y sintomas comienzan a aparecer a medida que empeora la
disfuncion renal. Puede presentarse sintomas hematologicos, electroliticos,
musculoesquelético, neurolégico y cardiopulmonar. Estos signos y sintomas se conocen
en conjunto como estado urémico o simplemente uremia. Son varios los mecanismos que
llevan al desarrollo de la uremia, pueden ser por la reduccién de eliminacion de liquidos
y electrolitos, reduccién de la sintesis de hormonas renales y debido a la insuficiencia
renal’.

La hemodidlisis realizada como profilaxis en la LRA fue inducida hace 5 décadas por
Teschan. Tomando como referencia los niveles de BUN o urea en un valor
moderadamente alto de menor a 110 mg/dl. Este valor no es un criterio lo suficientemente
respaldado para iniciar TRS en los pacientes pediatricos ingresados en area critica. La
creatinina es considerada un mejor indicador de la tasa de filtracion glomerular (TFG) v,
consecuentemente, fue adoptada como parametro para la definicion de la LRA en
cualquier forma. Ademds, las medidas seriadas de la creatinina demostraron que
aumentos relativamente pequefios son indicativos de un aumento de la mortalidad.

Como se menciond anteriormente la creatinina y la urea no son sustancias toxicas,
pueden alterar su concentracién independientemente de los valores de la TFG. Se han
realizado estudios donde se recomienda que el nivel de BUN para comenzar hemodialisis
no debe ser tan elevado y paso6 de ser de 146 mg/dl a 60 y 100 mg/dl. En un ensayo
retrospectivo utilizaba un BUN de 60 mg/dl para definir el comienzo del TRS temprano
frente a tardio.

Otro analisis retrospectivo en 243 pacientes de UCI con LRA procedentes del estudio
PICARD (Program to Improve Care in Acute Renal Disease) utilizé una mediana de BUN
de 76 mg/dl para definir el comienzo de dialisis temprano frente a tardio. Los autores
encontraron que el grado mas elevado (>76 mg/dl, BUN medio 114,8 mg/dl) de azoemia
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al comienzo se asocio con un aumento del riesgo relativo de muerte de 1,85%. Sin
embargo, un estudio monocéntrico mas reciente realizado en 302 pacientes criticos con
LRA demostré que los niveles de urea al momento de iniciarse el TRS no predice la
mortalidad globalmente, los niveles de BUN o de urea en el rango bajo a medio (<110
mg/dl) no parecen ser un criterio valido para comenzar el TRS en pacientes criticos*©.

6.5.4 Insuficiencia cardiaca (IC)

La lesion renal aguda que no se trata adecuadamente puede llevar al desarrollo o a
la descompensacion de la insuficiencia cardiaca, lo hace al provocar hipertrofia
ventricular, disfuncion diastolica y aumento de problemas cardiovasculares. Cuanto mas
complicada esté la lesion renal o mayor albuminuria, mayor seré el riesgo de mortalidad
y de eventos cerebrovasculares. Cuando disminuye el flujo sanguineo se da una
activacion del sistema renina angiotensina aldosterona (SRAA) lo que incrementa la
presion intraglomerular, esto aumenta la fraccion de filtracion glomerular permitiendo que
se mantenga estable la TFG.

La insuficiencia cardiaca y la LRA se relacionan comunmente e implican un gasto
muy alto en el sistema de salud, ademas de generar una alta tasa de morbimortalidad.
En la IC la sobrecarga de fluidos, definida como un balance positivo acumulado o una
redistribucién aguda de liquidos, representa el nlcleo precipitante del mecanismo de
descompensacion aguda y esta asociada con el agravamiento de los sintomas, la
hospitalizacion y la muerte. Determinar el balance hidrico en la IC puede ser complejo, y
depende, en gran medida, de la fisiopatologia subyacente®°.

La activacion en exceso del SRAA provoca una disminucién del flujo glomerular
debido a que se vasoconstrifie la arteriola eferente, esta situacion eleva la poscarga y la
absorcién de sodio y liquidos, empeorando la congestion de la vasculatura. Cuando
suceden todos estos eventos el rifion ya no es capaz de regular adecuadamente el
proceso de filtrado provocando una caida de la TFG. Cuando se reduce el volumen, se
activan los mecanorreceptores induciendo una cascada neurohormonal y se estimula el
sistema nervioso simpatico, situacion que libera catecolaminas que inducen a la
apoptosis de las células del miocardio y a su remodelacion. De esta manera conduce a
un estado congestivo al estimular el SRAA.

Aunque el principal factor regulador de presentar hormona antidiurética es la
osmolaridad, en pacientes con insuficiencia cardiaca estan elevados, la presencia de
LRA lleva a una mayor expresion de citocinas proinflamatorias (IL-1, IL-6, TNF-a) con
efectos cardiodepresores, proapoptoticos y profibréticos, que contribuyen a la progresion
de la IC. La distension del sistema venoso por sobrecarga induce en el endotelio un
estado oxidativo e inflamatorio que inhibe la sintesis de oxido nitrico, lo que favorece la
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vasoconstriccion sistémica y el dafio vascular. Los valores de FGF, altos en LRA, se
correlacionan con una menor FEVIy un mayor indice de masa ventricular izquierda®®.

Todo nifio que presenta falla cardiaca tiene sobrecarga de volumen, los pacientes
pediatricos de menor edad pueden manifestar un incremento en la frecuencia cardiaca,
respiratoria y trabajo respiratorio. Los sintomas gastrointestinales y hepatomegalia son
frecuentes, los edemas periféricos no tanto. El diagndstico puede realizarse por medio
de BNP/ NT- proBNP, creatinina, aclaramiento de la creatinina, cociente albamina/
creatinina. Los diuréticos de asas son el pilar del tratamiento descongestivo.

6.5.5 Edema cerebral

Cuando hay un aumento de volumen a nivel cerebral aumenta la presion intracraneal,
esto puede evitarse si se compensa el edema o cuando se desplaza el volumen de los
otros componentes craneales. El volumen a nivel craneal puede aumentar cuando se
presenta edema cerebral. El edema puede ser citotdéxico o vasogénico. Al principio la
compensacion puede darse gracias a la compresidon de los ventriculos, por
desplazamiento o reabsorcion del liquido cefalorraquideo y por la compresion de la
vasculatura cerebral. Esto hace que la presion intracraneal no aumente mucho, pero
cuando esto perdura los sistemas amortiguadores no logran la compensacion requerida
para evitar la expansion de volumen que trae consigo el incremento de la presién
intracraneal.

Los cambios ocasionados en el cerebro causan el aumento de la presion cerebral
varia segun la causa y la intensidad del insulto que llevé al aumento del volumen cerebral.
Las causas que se desarrollan de forma lenta no son tan severas como las que lo hace
de forma rapida. Los pacientes que ya tienen algin dafio o patologia conocida y que esta
ocupe un espacio como los tumores, los traumas a nivel craneal, pacientes que hayan
requerido alguna cirugia o alguna otra patologia médica tiene un riesgo de desarrollar
edema cerebral. Otras causas que pueden desarrollar edema cerebral son la isquemia
de vasos pequefios o trombosis de grandes vasos, infecciones, convulsiones y causas
metabdlicas insuficiencia renal y hepatica.

En los nifos los errores innatos del metabolismo, incluidos los que afectan el ciclo de
la urea, pueden predisponer a un edema cerebral en momentos de estrés y con
alimentacion suplementaria. En la lesion renal aguda no solo esta afectado simplemente
el rifidn; el efecto inflamatorio se vuelve sistémico, ya que el rifidn no puede eliminar de
manera efectiva las citocinas inflamatorias y otros mediadores asociados al dafio.
Cuando se establece una respuesta inflamatoria esta da lugar a que la barrera
hematoencefélica se vuelva permeable y acumule toxinas™®.
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6.5.6 Sepsis

La LRA es una complicacion importante en pacientes que son admitidos en el hospital
(10 - 15%), asi como en pacientes en unidad de cuidados intensivos, donde la incidencia
global de LRA fue de un 50%. Las situaciones clinicas mas frecuentes asociadas a LRA
en UCI son la sepsis y el shock séptico, correspondiéndoles hasta un 50% de los casos.
Su desarrollo durante la sepsis es un factor de riesgo independiente, asociado hasta un
75% de mortalidad?“.

La inflamacion es una caracteristica clave de la LRA y el dafio renal cronico
progresivo subyacente a la enfermedad crénica. Por lo tanto, es posible que la
inflamacion represente el eslabdn patégeno que falta entre estas dos enfermedades. La
respuesta inflamatoria se caracteriza por la activacion del sistema inmunitario innato v,
en este escenario, los macréfagos y el sistema del complemento desempefian un papel
fundamental. Actualmente esta claro que los macréfagos derivados de monocitos
infiltrados son esenciales en el proceso de reparacion tisular después de la lesion. De
hecho, en los ultimos afios los macrofagos tisulares han sido reconocidos como
orquestadores de la reparacion de la piel, masculos, intestino, cerebro y corazén®®.

Sin embargo, estas células pueden mostrar una flexibilidad significativa en su
fenotipo y pueden adquirir caracteristicas funcionales que pueden inducir lesiones
tisulares y fibrosis. Estos estados funcionales se definen como M1y M2 para el fenotipo
proinflamatorio y de cicatrizacion de heridas, respectivamente. En las enfermedades
renales, los macrofagos tienen una mala reputacion, ya que siempre han sido
considerados como conductores de lesiones tisulares a través de sus capacidades
proinflamatorias y dafiinas. Aunque esto es rigurosamente cierto, parece que los
macrofagos proinflamatorios son la excepcion que confirma la regla. De hecho, la funcion
principal del sistema inmunitario innato es limpiar los tejidos dafiados y promover la
reparacion sin inducir mas lesiones.

Solo el dafio tisular severo prepara a los macrofagos para una actividad perjudicial.
Lee y cols. demostraron que la ablacién de macréfagos al inicio de la LRA es beneficiosa,
ya que reduce significativamente el dafio renal, mientras que su ablacién durante la fase
de regeneracion de la LRA es perjudicial, lo que empeora notablemente la lesion tubular
y promueve la fibrosis. Ademas, la infusion de macrofagos con un fenotipo M1 exacerbo
significativamente la LRA, mientras que la infusiéon de macréfagos con un fenotipo M2 no
lo hizo. Es interesante observar que cuando los macréfagos M1 se infunden temprano
después de la lesion, comienzan a expresar los marcadores M2 con el tiempo, lo que
sugiere un conmutador fenotipico. Por lo tanto, en la fase de reparacion normal de LRA,
los macrofagos pueden adquirir habilidades regenerativas.
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La sepsis es la situacion mas comun asociada con la LRA en el paciente critico. A
pesar de su prevalencia, hay pocos datos procedentes de humanos que describan por
gué la funcién renal se altera en la sepsis. La mayor parte de nuestro conocimiento acerca
de la fisiopatologia de la LRA séptica proviene de modelos in vivo. La sepsis es una
enfermedad marcadamente heterogénea y no hay un tnico modelo que represente cada
escenario clinico. Aunque la diversidad de los contextos experimentales puede ser
cientificamente frustrante, esta variedad tipifica la gama de condiciones relacionadas con
las sepsis catalogadas en el ser humano?*.

La sepsis es una afeccion de alto riesgo que requiere ser diagnosticada de forma
temprana y oportuna. El diagnostico tardio o el retraso en iniciar el tratamiento asociado
con disfuncién hemodinamica persistente se relacionan con mala respuesta clinicay a
un aumento de la mortalidad. Cuando se realiza una reanimacién con liquidos de forma
brusca y rapida durante los primeros 5 minutos, acompafiado de la administracién de
antibioticos y el uso de farmacos vasoactivos durante los primeros minutos desde el
diagnéstico hara que los resultados sean mas efectivos. Sin embargo, la falta de medidas
preventivas durante este tratamiento puede generar complicaciones en los pacientes,
tales como sobrecarga hidrica, y dafio tubular por el uso inadecuado de farmacos
nefrotdxicos®’.

6.5.7 Acidosis metabdlica

El rifidn tiene un papel fundamental en la regulacién &cido base. La lesion renal da
lugar a un aumento continuo de acidos organicos y de otros aniones no medidos, lo que
ocurre debido a la produccion continua de acidos del orden de 50 a 100 mEg. Ademas,
la acidosis severa que se produce como consecuencia de la intoxicacioén con alcohol es
una indicacién de HD aguda. Esta acidosis con anién gap aumentado normalmente esta
asociada con un aumento del gap osmolar (GO = diferencia entre la osmolalidad medida
y la calculada, GO normal <10 mosm/l). El papel del TRS en otros contextos de acidosis
metabolica, especialmente en la acidosis lactica, no ha sido todavia establecido por los
estudios clinicos.

La acidosis metabdlica es una alteracion clinica relativamente frecuente
caracterizada por una reduccion primaria de la concentracion plasmatica de bicarbonato,
un pH extracelular disminuido (0 una concentracion aumentada de hidrogeno) e
hiperventilacibn compensatoria, que favorecen una disminucién de PCO2. No obstante,
la sola disminucién del bicarbonato plasméatico no es diagnostico absoluto de acidosis
metabdlica ya que el bicarbonato puede disminuir al estar compensando en la alcalosis
respiratoria cronica. Pero es de reconocer cuando el pH esta aumentado en la alcalosis
respiratoria’.
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Sin embargo, tomando como bases informes de casos, la hemodiafiltracion y la
hemodidlisis extendida pueden utilizarse para controlar la acidosis en estas situaciones.
Aunque no hay estudios claros que definan el umbral exacto, una acidosis intratable se
considera normalmente como una indicacion para comenzar el TRS. La presencia y
relevancia de la acidosis no se restringe a los pacientes criticos. En una gran cohorte de
mas de 4.000 pacientes, mas de un cuarto tenia niveles de bicarbonato por debajo de 23
mEg/l. Curiosamente, los niveles méas bajos de bicarbonato se asociaron con marcadores
inflamatorios, como un mayor recuento de leucocitos y mayores niveles de proteina C
reactiva, lo que sugiere que existe una interaccion entre la inflamacion y el estado acido-
base (que probablemente esté, como es de esperar, mediado por comorbilidades) 3.

Esta interaccion entre la acidosis y la inflamacion es especialmente relevante durante
los estados de enfermedad, ya que varios mecanismos de respuesta inmunitaria pueden
verse afectados por cambios en el pH. La acidosis, por ejemplo, puede afectar la
citotoxicidad y la proliferacién de los linfocitos, al tiempo que aumenta la activacion del
complemento y la unién del anticuerpo a los leucocitos. Ademas, la acidosis puede
aumentar los efectos inflamatorios de la interleucina 1b en un modelo de sepsis por
Pseudomonas aeruginosa. Los estudios a nivel celular sugieren que la adicion de &acido
clorhidrico produce una inflamacién mediada por el factor nuclear-kB, lo que produce
factor de necrosis tisular (TNF).

Esos estudios sugieren, por otra parte, que la produccién de 6xido nitrico también
puede incrementarse con niveles de pH bajos. El efecto, por supuesto, depende del tipo
y principal determinante de la acidosis. Se ha planteado la hipétesis de que la acidosis
no lactica tenderia a inducir un patron mas proinflamatorio que la acidosis lactica. Si el
lactato no se tiene en cuenta para la diferencia de iones fuertes (DIF), sera incluido en el
gap de iones fuertes (GIF); por lo tanto, la acidosis lactica puede ser considerada como
una acidosis con GIF elevado o disminuido dependiendo de la disponibilidad del lactato
medido?°,

6.5.8 Alcalosis metabdlica

La alcalosis metabdlica puede presentarse como un trastorno primario o secundario
y puede aparecer debido a que se da una compensacion por parte de los rifiones de la
hipercapnia, alrededor del 5% de los pacientes que se encuentran ingresados en la UCIP
el riesgo de requerir ventilacion mecanica o prolongar el requerimiento de la misma,
situacién que incrementa la estadia intrahospitalaria y aumenta el riesgo de mortalidad.
Esta complicacién se debe a que los iones fuertes que se encuentran en el plasma tienen
una evidente diferencia, esto es el resultado de la acumulacion de bicarbonato y a una
eliminacion neta de los &cidos. La alcalosis metabolica con retencion de sodio se
relaciona con el incremento de volumen.
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La alcalosis metabdlica con retencion de sodio estd relacionada con otras
condiciones hemodinamicas como la hipopotasemia, la alteracion del sistema de renina
angiotensina aldosterona y la resistencia al sodio. La causa de esta alteracion es debida
al compromiso elevado que tiene el canal de sodio epitelial, administrar cationes también
ejerce un efecto importante. Por su lado la alcalosis metabdlica por retencion de cloruro
se relaciona con la disminucion de volumen y activacion del sistema renina angiotensina
aldosterona. Puede ser también que el paciente presente sensibilidad elevada al sodio,
provocando su sensibilidad o resistencia al mismo.

En cuanto a su fisiopatologia, la alcalosis por retencion de sodio es debida al
incremento de volumen dentro de los vasos y como se menciond anteriormente por la
alteracién a nivel de los canales de sodio epiteliales que se abren con mayor facilidad a
causa de una mutacion de este. Los receptores de mineralocorticoides también activarse
provocando un aumento de reabsorcién del sodio en el conducto colector. Cuando se
establece una hipopotasemia se estimula la amniogénesis a nivel tubular proximal.

La alcalosis metabolica asociada al sodio puede presentar resistencia al cloro. Su
patogenia se puede dividir en tres etapas; la primera denominada generacion, la segunda
denominada mantenimiento y en la tercera se genera la recuperacion. La que si presente
una respuesta al cloro puede tener etiologia diurética debido a la administracion de
diuréticos cloruréticos, por aspiracion gastrica o hipercapnia previa. Antes también era
llamada alcalosis por contraccién, asociado a deshidratacién, hipopotasemia y
disminucién del cloro urinario.

Para que la alcalosis se mantenga se pueden dar varios mecanismos que pueden
aumentar la reabsorcion de bicarbonato a nivel tubular renal. Dentro de estos
mecanismos encontramos: 1) la activacion del sistema renina angiotensina aldosterona
(SRAA). La contraccion de volumen activa el SRAA, que promueve la excrecion de
protones por las células intercaladas del conducto colector y 2) la estimulacién de la
amoniogeénesis. La hipopotasemia estimula la amoniogénesis de los tubulos proximales
y sobrerregula la expresion de la H+-K+ ATPasa en el conducto colector, lo que facilita la
excrecion de protones. La aciduria paraddjica se debe a una ENA elevada'®.

6.5.9 Lesi6nrenal créonica

La estrecha asociacion de la lesién renal aguda a la enfermedad renal crénica
posterior, incluso en aquellos sin evidencia clara de ERC de base, ha llevado a la
hipotesis de que la LRA puede ser parte de la ruta causal de la ERC. Si bien los estudios
observacionales no permiten extraer ninguna conclusion con respecto a la causalidad,
varios factores han impulsado la creciente creencia de que la LRA conduce a la ERC,
incluida la progresion a la enfermedad renal cronica terminal (ERCT). Los primeros
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estudios que midieron el aclaramiento de creatinina o inulina en pacientes seleccionados
demostraron una funcién renal reducida en individuos después de experimentar una
LRA’.

Segun las guias KDIGO la enfermedad renal crénica se define como la presencia de
alteraciones en la estructura o la funcién renal durante al menos tres meses y con
implicaciones para la salud. Dentro de estas alteraciones se encuentra la disminucion de
la tasa de filtrado glomerular, excrecion de albumina a través de la orina, alteracion
hidroelectrolitica, los marcadores de dafio renal se encuentran alterados y hay evidencia
de dafio anatdmico determinado por estudios de imagen complementarios. En los
neonatos no es preciso esperar tanto tiempo para determinar que la lesién ya es cronica.
En los nifios pequefios el diagndstico puede realizarse al obtener valores reducidos de la
filtracion glomerular segin la edad®®.

Varios estudios han establecido una relacion entre la severidad y la duracion de la
LRA 'y el desarrollo de lesion renal crénica. La LRA como causa de la lesion renal cronica
no tiene sustento bioldgico, sin embargo, se sabe que el dafio a nivel del parénquima
renal puede volverse permanente, tal es el caso de la fibrosis y la inflamacién que perdura
por un tiempo prolongado, sobre todo cuando no se recibe un tratamiento o este no es
adecuado. El resultado de esto es el desarrollo de lesion endotelial, rarefaccién vascular,
las células detienen su ciclo, se activan los fibroblastos de forma continua.

Durante un tiempo duradero se ha considerado que los pacientes que desarrollan
lesion renal crénica no tienen forma de revertir o limitar la progresion de la enfermedad,
considerando que la prolongacion de la lesion renal aguda juega un papel fundamental
para el desarrollo de la Lesién crénica. Sin embargo, ahora parece claro que los cambios
glomerulares, vasculares y tubulointersticiales prominentes relacionados de manera
caracteristica con la enfermedad progresiva pueden inducirse en parte por adaptaciones
funcionales, estructurales y metabdlicas secundarias independientes de la enfermedad
subyacente’.

La alteracion mitocondrial y la necroptosis son mecanismos de lesién recientemente
reconocidos. Ademas de los mecanismos potenciales de lesion renal después de LRA,
esta bastante bien establecido que la pérdida de nefronas por cualquier causa conduce
a cambios compensatorios (aumento de la TGF por nefrona) e hipertrofia glomerular, lo
gue aumenta el riesgo de glomeruloesclerosis. Estos procesos de mala adaptacion
actuan sobre los rifiones, lo que lleva a una pérdida progresiva de la funcion renal.
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6.5.10 Desequilibrio hidroelectrolitico

El rifidn ejerce muchas funciones dentro de las mas importantes esta la regulacion
del volumen extracelular. Funcién que realiza por medio de la eliminaciéon de sodio y
agua. Cuando se establece una lesion renal cronica la sobrecarga hidrica y la
deshidratacion aparecen a niveles distintos, segun el proceso de la patologia. El rifidn
reduce su capacidad de formacion y eliminacién de la orina. Al inicio el volumen y
caracteristicas urinarias no varia, pero conforme progresa la enfermedad las capacidades
renales de mantener el equilibrio hidroelectrolitico se pierden, por tanto, la excrecién de
sodio se ve comprometida.

Cuando la lesion renal progresa se pierde la capacidad para regular la excreciéon de
sodio, existe un deterioro de la propiedad de ajustarse a una disminucion repentina del
consumo de sodio y poca tolerancia a una sobrecarga aguda de este elemento. Los
niveles alterados de sodio tienen una relacion directa con el aumento de riesgo de
mortalidad. La pérdida de sodio es uno de los problemas mas frecuentes en la lesion
renal crénica. Otro electrolito que sufre alteraciones es el potasio. La hiperpotasemia es
un hallazgo comun en la LRA porque la homeostasis del potasio depende sobre todo de
la excrecion renal. Consecuentemente, la acumulacibn de potasio se produce
frecuentemente en la LRA.

Factores adicionales que contribuyen a la hiperpotasemia son los trasvases desde el
espacio intracelular secundarios a la acidosis o la resistencia a la insulina en pacientes
criticos. A veces la rabdomidlisis, la hemdlisis y los efectos adversos de ciertos farmacos
(inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina [IECA], inhibidores de la
calcineurina, cotrimoxazol, betabloqueantes) contribuyen a la hiperpotasemia. Si no se
trata, la hiperpotasemia puede ser fatal, al provocar arritmias ventriculares intratables o
fallo cardiaco.

La mayoria de los tratamientos médicos para la hiperpotasemia aportan una mejoria
transitoria al trasladar el potasio al espacio intracelular. Sin embargo, las Unicas medidas
efectivas para disminuir la carga corporal de potasio son el tratamiento diurético, las
resinas entéricas de union al potasio y el TRS. La hemodialisis es el modo mas efectivo
para eliminar el potasio en la lesion renal debido a que aporta un aclaramiento del potasio
sustancialmente mayor (eliminacién de 50 a 80 mmol de potasio en una sesion de 4
horas) en comparacion con las formas continuas de TRS. De forma alternativa, deberia
ser aplicable la hemodiafiltracién venovenosa continua que aporta tasas de efluente de
solutos totales suficientes. El control del potasio a largo plazo puede aportarse de forma
mas satisfactoria mediante las formas continuas de TRS™.
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La hipercalcemia severa puede darse en el contexto del hiperparatiroidismo o
enfermedades malignas y puede llevar a nefropatia por cristales, obstruccién tubular y
lesion renal. Ademas del tratamiento farmacoldgico, como los bifosfonatos, el TRS debe
ser considerado como un tratamiento de Gltimo recurso para las alteraciones agudas del
calcio sérico con disfuncién organica. El control mantenido de los niveles elevados de
calcio sérico puede alcanzarse con el tratamiento renal sustitutivo continuo (TRSC),
utilizando anticoagulacién regional con citrato sin sustitucion con calcio o con sustitucion
reducida’.

6.5.11 Fallo multiorganico

El fallo multiorganico (FMO) es una complicacion que como caracteristica tiene la
general de la hemodinamia del cuerpo. Se genera una respuesta inflamatoria muy
pronunciada lo que desregula el organismo es general. Varias patologias tienen una
relacion directa con la el desarrollo de esta patologia, dentro de las mas importantes se
puede mencionar a la sepsis y el soche séptico, el requerimiento de cirugias grandes y
el trauma severo en los pacientes, alteraciones de la presion arterial y las quemaduras
grandes, o que abarcan un alto porcentaje de la superficie corporal total. Los pacientes
gue ingresan a la unidad de cuidados intensivos y que encima se afiade una lesion renal
aguda tienen un riesgo elevado de hacer falla multiorganica. La gravedad de las
patologias asociadas se relaciona con un incremento de mortalidad en estos pacientes.

Dentro de los mecanismos del desarrollo de la falla multiorganica tenemos la hipoxia
celular. La inestabilidad hemodinamica asociada con varios estados de la enfermedad
critica ha llevado al dogma de que el SFMO es principalmente una consecuencia de la
isquemia organica y la consiguiente muerte celular. Sin embargo, datos experimentales
han demostrado que el transporte de oxigeno varia marcadamente entre los distintos
organos y para cualquier 6rgano en particular durante el curso clinico de la sepsis.
También existe una heterogeneidad importante en el grado de acidemia, lactatemia, y las
respuestas tisulares al O2 entre 6rganos en las distintas causas de shock. Los cambios
locales en el aporte y el empleo de O2 probablemente subrayan estas diferencias en la
respuestal®.

Se han desarrollado varias escalas de severidad de la enfermedad, basadas en datos
poblacionales, para correlacionar la disfuncidn organica con la probabilidad de
mortalidad. Las medidas secuenciales de las escalas de disfuncidon organica permiten
monitorizar el progreso del paciente. Comunmente, los sistemas organicos evaluados
incluyen los sistemas cardiovascular, respiratorio, renal, hepatico, hematoldgico y el
sistema nervioso central. La escala SOFA (Sequential Organ Failure Assessment) y la
escala de Disfuncion Multiorganica. Las escalas de disfunciéon organica permiten
comparaciones de la mortalidad ajustada por riesgo, entre diferentes poblaciones de UCI.
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Independientemente de la causa subyacente de SFMO, la mortalidad asociada
permanece altalf.

6.6 CAPITULO VI: PREVENCION Y TRATAMIENTO DE LA LESION RENAL
AGUDA

En los pacientes con riesgo de padecer DRA hay que hacer un seguimiento clinico y
analitico, valorando el estado de hidratacion, la diuresis, el peso diario, asi como la
medicion de los niveles plasmaticos de iones y creatinina sérica. La frecuencia y cantidad
de medidas que se empleen en cada paciente son individuales segun la evolucion y el
riesgo que cada uno posee. Los pacientes que tienen un alto riesgo, es necesario que la
creatinina sérica se mida constantemente, sobre todo si los factores de riesgo son
altamente peligrosos para los pacientes. Es necesario que se valore estrictamente la
diuresis®.

La prevencion de la lesion renal aguda es uno de los elementos clave en esta
investigacion y va encaminada a evitar que se desarrolle lesion renal aguda en los
pacientes pediatricos, principalmente los que se encuentran en estado critico, y cuando
ya se ha desarrollado lesidn en estos pacientes la prevencion permite evitar la progresion
de esta a etapas mas avanzadas de la enfermedad y a evitar el desarrollo de
complicaciones.

En cuanto a la prevencion de la lesion renal aguda cuando se administran
medicamentos nefrotoxicos en los pacientes, es preciso tomar medidas y adecuar la dosis
para que no incrementen el dafio renal, reconocer el riesgo y tener el conocimiento
adecuado permitira una mejor evolucion. Dentro de las medidas que se emplean esta la
monitorizacion constante de marcadores de la lesion, monitorizacion en sangres de
algunos farmacos, principalmente antibiéticos de amplio espectro y analgésicos.

El tratamiento general se basa en la aplicacién de medidas preventivas para mejorar
la hemodinamia, es imprescindible dar una adecuada administracion de soluciones y
medicamentos. Al lado de ello, debe de tomarse otras medidas complementarias segun
las condiciones clinicas del paciente y otras patologias de base. Aln no se cuenta con
un tratamiento especifico para que las secuelas del dafio renal sean minimas. Sin
embargo, se considera que las células madre podrian acelerar la regeneracion tubular y
recuperacion rena.

Hay muchos factores de riesgo que contribuyen en el desarrollo de la lesién renal
aguda y algunos son muy marcados y potenciales para los pacientes pediatricos. Dentro
de los riesgos principales se encuentran la edad del paciente, patologias metabdlicas
como la diabetes y la lesion renal previa. Los factores clinicos que pueden presentarse
es la disminucion de volumen, la disminucién de la presion arterial, enfermedades
inflamatorias como la sepsis y el requerimiento de medicamentos nefrotéxicos estan
asociados a la lesion renal aguda. Desde el punto de vista general, el mantener un estado
de hidratacion y una hemodindmica correctos, y el evitar nefrotoxicos constituyen piedras
angulares en la prevencion de la lesion renal aguda?’.
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6.6.1 Prevencion de lalesion renal aguda

En los pacientes con riesgo de padecer DRA hay que hacer un seguimiento clinico y
analitico, valorando el estado de hidratacion, la diuresis, el peso diario, asi como la
medicion de los niveles plasmaticos de iones y Crs. La frecuencia de las determinaciones
se individualizara segun la evolucién y el riesgo. En aquellos de riesgo elevado, la
medicion de Crs se realizara diariamente, incluso de forma mas frecuente si existe
exposicion a algun otro factor, y se monitorizara la diuresis valorando los riesgos y
beneficios de la cateterizacion vesical. Se debe evitar el uso de farmacos nefrotoxicos
(antinflamatorios no esteroideos, antibiéticos como aminoglucdésidos y vancomicina,
antiviricos, antitumorales e inmunosupresores) y, en caso necesario, debera ajustarse la
dosis al filtrado glomerular estimado.

La valoracion del riesgo individual y el seguimiento clinico y analitico permitira el
reconocimiento precoz del DRA. Una vez diagnosticado, la identificacion de la causa,
sobre todo si es reversible, y una intervencion rapida pueden mejorar el pronéstico de
este. Cuando no existe causa aparente o hay historia previa de uropatia obstructiva, se
recomienda realizar una ecografia abdominal urgente para valorar la dilatacion de la via
urinaria®®.

6.6.1.1 Prevencion primaria

Existen numerosos factores de riesgo de desarrollar IRA y algunos de ellos se han
establecido de forma firme en diversos estudios. Entre ellos la edad, la presencia de
enfermedad renal crénica (ERC) previa y la diabetes son los mas sefialados y pueden
estar entre las razones del incremento de la incidencia de IRA observado en las ultimas
décadas debido a la atencién, con una medicina cada vez mas intervencionista, a
pacientes cada vez mas ancianos y con mayor niumero de comorbilidades. Entre los
factores clinicos, la deplecion de volumen, la hipotension arterial, la sepsis y la
administracion de nefrotdxicos, se asocian frecuentemente a IRA. Desde un punto de
vista general, el mantener un estado de hidratacion y una hemodinamica correctos, y el
evitar nefrotdxicos constituyen piedras angulares en la prevencion de la IRA.

Otras medidas son la replecion de volumen abundante, minimo 3 litros de suero
salino 8 horas antes y después de la administracidon de cisplatino y el uso de aminofostina
(agente guelante del cisplatino) y la administracién de suero salino con alcalinizacion de
la orina a pH >6,5 (con o sin furosemida) para evitar la toxicidad tubular y precipitacion
del metotrexato. En el sindrome de lisis tumoral, la prevencién de IRA se realiza, por un
lado, con expansion de volumen intensa que mantenga un flujo urinario adecuado y, por
otro, con el uso de hipouricemiantes. En la mioglobinuria es fundamental una replecién
de volumen abundante con suero salino, siendo el uso de bicarbonato o manitol opcional.
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Prevencion de la IRA en UCI, aproximadamente entre un 5y un 30% de pacientes
criticos desarrolla IRA, y un 4% precisa de alguna forma de tratamiento renal sustitutivo
(TRS). Las situaciones clinicas mas frecuentemente asociadas a IRA en la UCI son la
hipoperfusion renal y la sepsis, aunque en muchos casos la causa es multifactorial. La
mayoria de las medidas preventivas se ha estudiado de forma aislada y, por lo tanto, la
evidencia se refiere a la aplicacion concreta de la medida. Dado el origen multifactorial
de la IRA, la aplicacion conjunta de varias medidas simultdneas se debe individualizar en
cada paciente'’.

La lesion renal aguda genera un aumento severo del catabolismo que conlleva a un
alto consumo de glucosa, cuando el aporte de glucosa no es el suficiente o es nulo inicia
un aumento del catabolismo de las proteinas y se pierde la masas muscular desarrollando
una malnutricion. La LRA se asocia a otras alteraciones induciendo un estado
proinflamatorio, la resistencia a la insulina y alteraciones del sistema antioxidantes. La
lesion renal aguda principalmente en pacientes criticamente enfermos se asocia con
procesos catabdlicos y malnutricion. La insuficiencia renal genera un medio urémico que
produce un estado de hipercatabolismo, inflamacién e infranutricion. Se genera una
pérdida progresiva de los depdsitos proteicos y energéticos que se afiade a una menor
capacidad de adaptacion a situaciones de estrés o mayor demanda energética®.

La condiciéon nutricional de los pacientes pediatricos que tienen lesion renal aguda
influye directamente con su prondstico y evoluciébn. Cada paciente necesita un
requerimiento energético y es necesario que se conozca la condicion nutricional en todo
el proceso de su estadia en cuidados criticos y durante la evolucion de la enfermedad.
La importancia de conocerlo radica en la prevenciéon de la malnutricién y del desarrollo
de mas complicaciones.

6.6.1.2 Prevencion secundaria

La prevencion secundaria estd encaminada al tratamiento especifico de la lesion
renal aguda, la evolucion de la IRA por necrosis tubular aguda (NTA) se ha dividido en
una serie de fases clinicas que ayudan a entender el proceso fisiopatolégico subyacente.
La primera fase, fase prerrenal o vasomotora, es potencialmente reversible y es donde
incide la prevencion primaria. Después de esta fase, si ho se ha revertido, siguen otras
en las que existe dafio renal progresivo: iniciacion del dafio, extension del dafio, fase de
mantenimiento y, finalmente, fase de reparacién. Es importante recordar que el rifién
tiene capacidad de regeneracién y que, por tanto, un episodio de IRA es, en potencia,
reversible*!.

De esta manera, la prevencion secundaria, o tratamiento de la IRA, tiene como
objetivos principales evitar o frenar la progresion del dafio renal y favorecer los procesos
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de regeneracion renal. A continuacion, se revisan las principales medidas de tratamiento
de la IRA que se han ensayado en la clinica. Hay que decir que en modelos
experimentales se han ensayado con éxito multiples medidas que después han fracasado
en la clinica. Esto se debe a que en la clinica existen una serie de factores limitantes:
heterogeneidad y complejidad de los pacientes por la existencia de comorbilidades,
diagndstico y aplicacion de las medidas relativamente tardios o heterogeneidad en los
criterios de definicién de IRA?’.

Desde hace unos afos, por un lado, se han generalizado las clasificaciones pRIFLE
y AKIN de la IRA, lo que permitira llevar a cabo comparaciones entre ensayos clinicos y
por otro, van emergiendo biomarcadores de lesion renal que permitirdn un diagndéstico
mas temprano de la IRA y, por lo tanto, una aplicacibn mas temprana de la prevencion
secundaria. El tratamiento no farmacoldgico de los pacientes con IRA establecida debe
encaminarse a evitar mas agresiones sobre los rifiones prestando atencion en evitar
nefrotoxicos, en el ajuste de las dosis de los farmacos y en la monitorizacion y
optimizacién de la hemodinamica sistémica (PAM) y volemia para asegurar una correcta
presion de perfusion renal.

En general, las medidas farmacologicas probadas hasta el momento no han
demostrado una eficacia en acelerar la recuperacion de la funcién renal o en evitar o
retrasar la necesidad de TRS. Uno de los problemas de los ensayos clinicos realizados
hasta la fecha es que estas medidas se han aplicado en fases relativamente
evolucionadas de la IRA. Al igual que ocurre en la prevencion primaria, las dosis bajas
de dopamina, a pesar de que pueden producir un aumento en la diuresis no tienen ningun
efecto en la IRA establecida y, por lo tanto, su empleo no se recomienda.

6.6.2 Manejo de soporte

En pacientes criticos y en otros de riesgo se recomienda la monitorizacion
hemodinamica para valoracion de la volemia. En situacion de shock se prefiere la
reanimacion inicial con cristaloides (excepto en el shock hemorragico) y la aplicacion de
estrategias protocolizadas, junto con el uso apropiado de drogas vasoactivas (dopamina,
noradrenalina, terlipresina) para alcanzar objetivos terapéuticos hemodindmicos
predefinidos que mejoren la perfusion renal y el transporte de oxigeno a los tejidos. En
pacientes sépticos se debe valorar la posible insuficiencia suprarrenal relativa y en casos
de shock resistente a catecolaminas la indicacién de soporte extracorpéreo (ECMO)*3,

Se deben suspender cuando sea posible y utilizar otras alternativas, asi como ajustar
la dosis al filtrado glomerular estimado en cada situacion y monitorizar los niveles Dentro
de los medicamentos altamente nefrotdxicos tenemos a los aminoglucosidos: utilizar
dosis Unica diaria y monitorizar niveles valle si se utilizan mas de 48 hora y a la

90



anfotericina B: utilizar formulaciones lipidicas de anfotericina B en lugar de formulacion
convencional. Es preferible el uso de azoles o equinocandinas para el tratamiento de las
micosis sistémica y parasitosis en lugar de la anfotericina B convencional®.

La fluidoterapia tiene como objetivo conseguir un volumen circulante efectivo,
evitando la sobrecarga de volumen. Los aportes de liquidos y electrolitos dependen de la
situacién de la volemia. En caso de deshidratacion o shock, la fase inicial de rescate
consiste en la administracion de bolos de soluciones cristaloides balanceadas en los
primeros minutos (evitando el uso de coloides sintéticos), seguida por la fase de
optimizacidén en que se valoran las necesidades de liquidos, segun la situacién clinica en
las siguientes horas. Una vez estabilizado el paciente, el objetivo es conseguir un balance
neutro o discretamente negativo que continuaré en la fase de recuperacién. En situacion
de euvolemia se mantiene un equilibrio entre las entradas y salidas.

Cuando existe sobrecarga de volumen, se ajustan las entradas a las pérdidas
insensibles para conseguir un balance negativo. En la LRA poliUrica se sugiere reponer
2/3 de la diuresis para evitar perpetuar la poliuria. No es necesaria la administracion de
sueroterapia, ya que la nutricibn y medicacion son suficientes o superan las necesidades
diarias de liquidos. No existe evidencia de la superioridad de la administracién de sueros
hipotonicos o isotonicos y el aporte de sodio diario recomendado es de 2-3 mEqg/kg en
sobrecarga de volumen, para evitar la hipertensién arterial y retencién hidrosalina.

6.6.2.1 Monitoreo hemodinamico

La monitorizacién hemodinamica constituye una piedra angular en el cuidado de
pacientes criticos ingresados en la unidad de cuidados intensivos. Permite a los médicos
identificar los mecanismos fisiopatolégicos que respaldan la patologia, orientar la
administracion de tratamiento hacia la patogénesis de la enfermedad y evaluar los efectos
de estas terapias a lo largo del tiempo. Junto con la evaluacion clinica, el monitoreo
hemodinamico es Util para guiar la administracién de liquidos, para ajustar la dosis de los
farmacos vasoactivos, y para indicar, de manera oportuna, cuando comenzar un soporte
mecanico. La precarga, la poscarga y la contractilidad pueden evaluarse con una serie
de herramientas de monitorizacion hemodinamica que difieren en invasion, tecnologia,
ventajas, y limitaciones®?.

La precarga es el principal determinante del gasto cardiaco (GC) y la terapia con
liguidos suele ser la intervencion de primera linea en pacientes con patologias que lo
reducen como el shock. No obstante, solo la mitad de los pacientes criticos responden a
liquidos con un aumento del GC (respondedores de liquidos: aumento del GC en un
15%), mientras que, en la otra mitad, la administracion de liquidos puede ser perjudicial.
Para evitar los efectos negativos de la administracion de sueroterapia en no
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respondedores a fluidos, la capacidad de respuesta del liquido debe evaluarse antes de
la carga de volumen.

Un grado constante de incertidumbre esta relacionado con el uso de signos clinicos,
como taquicardia e hipotension, y variables estaticas, como la presion venosa central y
los volimenes y areas ecocardiograficos, los cuales han demostrado ser predictores
fidedignos de la capacidad de respuesta al fluido solo en circunstancias especificas18.
Por otro lado, las variables dinamicas inducidas por el ventilador, como la variacion del
volumen sistélico (VVS), la variacion de la presion del pulso (VPP) y la pletismografia, se
ha demostrado que son predictores mucho mas precisos de la capacidad de respuesta a
los fluidos en la préactica clinica habitual.

Finalmente, aunque muy cuestionado en la ultima década debido a su invasion, el
catéter de la arteria pulmonar (CAP) puede proporcionar informacion crucial, como las
presiones de la arteria pulmonar, las presiones de llenado del lado izquierdo y la
saturacion venosa mixta de oxigeno en algunas condiciones clinicas especificas.
Ademas, el CAP aun representa el patron oro para la estimacion del GC. La evolucion de
la tecnologia ha introducido en la practica clinica sistemas mas faciles, menos invasivos
y mas rapidos para la estimacion del GC. Entre ellos, los métodos de curva de pulso son
sistemas minimamente invasivos que analizan la forma de onda de la presién arterial
mediante un catéter arterial permanente y permiten la estimacion del volumen sistélico
(VS) del paciente y su gasto cardiaco.

Ademas, estos dispositivos pueden proporcionar parametros de la funcion cardiaca,
como la complianza, la resistencia o la impedancia del arbol cardiovascular. controversia
sobre la fiabilidad clinica y la precision de estos sistemas. La ecocardiografia actualmente
se realiza de manera fiable al pie de cama y puede proporcionar informacion morfolégica
y estimaciones basadas en Doppler del VS y GC, aunque no de manera continua. En
combinacion con las herramientas de monitorizacion hemodinamica disponible invasivas,
minimamente invasivas y no invasivas), la evaluacion ecocardiografica de la funcién
cardiaca actualmente se considera fundamental para el diagnostico correcto de la
inestabilidad hemodinamica y el manejo de estos pacientes'®.

Los sistemas para la monitorizacion hemodindmica poseen sus propias ventajas y
también posee limitaciones, esto va a depender de varias situaciones como la seleccion
del sistema mas apropiado del paciente de forma individual segin su condicion clinica,
de su estado de gravedad, del dispositivo que se utilice para el monitoreo y de la
experiencia del personal y accesibilidad local de la que se dispone en cada centro
hospitalario.
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6.6.2.2 Manejo de soporte farmacoldgico

Un tratamiento farmacolégico personalizado con liquidos y farmacos
vasoactivos/inotropicos, guiados por una monitorizacion apropiada, resulta crucial en el
tratamiento de la inestabilidad hemodinamica. Muchos medicamentos administrados a
pacientes criticos presentan efectos cardiacos y vasculares dependiendo de la dosis y de
la densidad y distribucion de sus receptores diana. Entre ellos, las catecolaminas son las
mas utilizadas y recomendadas en pacientes con shock. Esta distincion es atil para definir
los objetivos y las dianas del tratamiento, aunque la norepinefrina, bien equilibrada en los
efectos inotropicos y vasoconstrictores, representa el farmaco mas comunmente
administrado en pacientes hipotensos en estado critico?’.

Evitar y tratar la hipotension arterial son objetivos importantes en pacientes con
inestabilidad hemodindmica. Por lo general, se recomiendan los vasopresores incluso
antes de que concluya el proceso de diagndstico, ya que la presion arterial suele
considerarse el principal objetivo de la terapia con vasopresores. De hecho, el logro de
una perfusion tisular mas efectiva no equivale necesariamente a la restauracion de la
presion arterial normal, y puede recomendarse también valorar la administracién de
vasopresores de acuerdo con diferentes variables clinicas, incluyendo, entre otras, el GC,
el débito urinario, las concentraciones de lactato y la saturacion sanguinea venosa mixta.

Las moléculas adrenérgicas y no adrenérgicas modulan el tono vascular. Las
catecolaminas con efectos vasopresores predominantes activan principalmente los
receptores a-adrenérgicos, cuya expresion difiere dentro del sistema cardiovascular (p.
ej., minima en los capilares y con aumento progresivo hacia las arteriolas y vénulas) y a
través de lechos vasculares regionales. La norepinefrina es la catecolamina mas utilizada
durante el shock, seguida de la dopamina y la epinefrina, administradas solas o en
combinacion. Aunque varios estudios no demostraron diferencias en la tasa de mortalidad
de los pacientes tratados con diferentes vasopresores, las guias mas recientes sobre
shock distributivo (séptico) y cardiogénico sugieren el uso de norepinefrina como primera
opcion para restablecer una presion de perfusion adecuada.

Mas alla de las catecolaminas, otras hormonas enddgenas no catecolaminérgicas se
han utilizado en gran medida en la practica clinica. En particular, la vasopresina (liberada
fisiolégicamente en respuesta a los estimulos osmaéticos, quimiorreceptores y
barorreceptores) actla sobre los receptores V1 del musculo liso vascular y la oxitocina,
causando vasoconstriccion. La terlipresina es un profarmaco degradado lentamente por
las peptidasas hepéticas y renales a lisina vasopresina, lo que confiere una duracién de
accion mas larga tras la administracion de un bolo intravenoso que la vasopresina.
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En el shock séptico, la administracion de vasopresina exdgena (0,01-0,04 U-min)
tiene como resultado la reversion del shock vasodilatador, principalmente debido a la
restitucién de una deficiencia relativa de hormona observada en la sepsis establecida.
Ademas, la interferencia de los receptores adrenérgicos V1 y a1, la mejoria de la
disfuncion autonomica, el aumento de otros vasoconstrictores enddgenos y un efecto
potencial sobre el 6xido nitrico y la produccion de glucocorticoides, pueden contribuir
también a la mejoria de los efectos de las catecolaminas y la reversion de la
vasodilatacion®s.

La terapia inotrépica se administra cuando la contractilidad miocardica se deteriora
en condiciones de shock cardiogénico (p. €j., infarto de miocardio) o formas combinadas
de shock cardiogénico distributivo como la sepsis. Los inotropicos se pueden dividir en
agentes catecolaminérgicos y no catecolaminérgicos. La norepinefrina, que muestra un
efecto a1-B1 bien equilibrado, y la epinefrina, con afinidad inotrépica B1 predominante,
pertenecen a la primera categoria (catecolaminas): la estimulaciéon de los receptores 3
da como resultado una actividad cronotrépica e inotropica significativa que causa
finalmente que el GC, la frecuencia cardiaca (FC), la presion arterial media y el flujo
sanguineo coronario aumenten®3,

Aunque son menos pronunciados que los receptores beta- adrenérgicos, los
receptores dopaminérgicos cardiacos muestran efectos inotropicos principalmente; en
consecuencia, la dopamina se considera un agente predominantemente inotropico.
Ademas, mas alla de este efecto, las dosis medias de dopamina (5-15 mcg/kg/min—-1) se
asocian a la estimulacion del adrenoceptor B, lo que conlleva un aumento adicional del
GC y de la FC23. Finalmente, la dobutamina es una catecolamina sintética con efectos
adrenérgicos B y una afinidad leve a los receptores adrenérgicos a1 a dosis mas altas.
Segun sus caracteristicas farmacoldgicas, la dobutamina se usa ampliamente en el
tratamiento a corto plazo de la insuficiencia cardiaca grave y del shock cardiogénico.

6.6.2.3 Manejo de soporte no farmacolégico

Cuando la terapia farmacoldgica vasoactiva e inotropica, incluso a dosis maximas,
resulta insuficiente para prevenir la hipoxia tisular y el dafio organico, o los pacientes se
vuelven refractarios a la administracion continua del farmaco debido a una enfermedad
prolongada, puede considerarse el soporte circulatorio mecanico (SCM). Actualmente,
existen diferentes herramientas disponibles y la seleccion del dispositivo mas adecuado
depende de la supuesta duracion del soporte, la naturaleza de la disfuncion
cardiocirculatoria y la agudeza de la presentacion. EI SCM abarca un espectro de
dispositivos cuyo objetivo se fija en reemplazar parcial o completamente la funcion
cardiaca temporalmente o a largo plazo.
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El soporte circulatorio mecanico temporal es la forma de soporte mecéanico cardiaco
mas utilizada y barata. Consiste en un catéter inflable con balén de 8 a 9 French (Fr), que
se coloca habitualmente a través de la arteria femoral, en la aorta toracica descendente
distal a la arteria subclavia izquierda. Esta conectado a una consola que suministra helio
para inflar el balon durante la fase diastdlica del ciclo cardiaco (sincronizado con el
electrocardiograma o con la onda de presion arterial). El inflado del globo aumenta la
presion diastolica al obstruir el lumen de la aorta descendente, con el objetivo principal
de aumentar el flujo sanguineo coronario. Después de la fase diastdlica, el desinflado
presistdlico reduce la poscarga del ventriculo izquierdo mediante un efecto de vacio,
reduciendo asi el consumo de oxigeno del miocardio.

Tabla 16: Indicaciones para el implante del dispositivo de asistencia ventricular.

Puente a trasplante para los pacientes que figuran activamente en lista de espera en
el momento de la implantacion del DAV debido a la disponibilidad limitada de donantes.
Puente hacia la candidatura: se implanté un DAV para aclarar o mejorar aspectos de
la candidatura de los pacientes antes del trasplante (hipertension pulmonar, pérdida de
peso, mejoria de la funcion del érgano)

Puente hacia la recuperacion: es una estrategia poco comudn en la que generalmente
se implantan SCM a corto plazo (<30 dias).

Terapia final para pacientes que no se consideran candidatos para trasplante cardiaco.

Fuente: Elaboracion propia, 2024

6.6.3 Tratamiento farmacoldgico

La administracion sistematica de diuréticos no esta indicada en el tratamiento ni en
la prevencion del LRA. Su utilizacién juiciosa en situaciones de sobrecarga de volumen e
hiperpotasemia facilita el manejo conservador al incrementar la diuresis. Pueden
ocasionar hipovolemia, que empeora la perfusion renal y aumenta el dafio. Suelen ser
necesarias dosis mas altas y por via intravenosa (furosemida, 0,5-1 mg/kg dosis). En
pacientes criticos se prefiere la perfusion continua de 0,1-1 mg/kg/h tras el bolo inicial.
En caso de resistencia a la accién de los diuréticos, se puede contemplar el bloqueo
secuencial de la nefrona, afladiendo hidroclorotiazida y espironolactona por via oral.

Otros farmacos que pueden emplearse en la lesion renal aguda es la teofilina, pero
es administrado en recién nacidos que presentan asfixia perinatal, lo que les genera un
riesgo alto para desarrollar lesion renal aguda. Dentro de otros medicamentos se
encuentra la dopamina empleada como farmaco preventivo del dafio renal. El uso no
debe de ser utilizado de forma frecuente. Los glucocorticoides estatinas, inhibidores de
la apoptosis, inmunomoduladores, hipotermia terapéutica, estrategias de
acondicionamiento previo con isquemia remota no han demostrado eficacia®®.
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6.6.4 Terapia de reemplazo renal: Tratamiento sustitutivo

Del 6 al 23% de los pacientes con lesion renal aguda (LRA) en unidades de cuidados
intensivos requieren apoyo renal, siendo la terapia continua una modalidad de alta
frecuencia de uso en el paciente criticamente enfermo. El tratamiento sustitutivo tiene la
finalidad de restablecer el equilibrio hidroelectrolitico y acido basico. La eliminacién de
sustancias potencialmente toxicas o la uremia es otro de los objetivos fundamentales. La
pérdida de la depuracion por parte de los riflones, acompafado o asociado a falla
multiorganica ha hecho que la terapia sustitutiva sea esencial cuando la lesion renal
progresa y genera complicaciones®.

El tratamiento renal sustitutivo se inicia cuando el paciente ya no posee ninguna
funcibn a nivel renal, o cuando aparecen complicaciones o indicaciones que
evidentemente requieran de este tratamiento para mejorar la condicion clinica de cada
paciente, principalmente en aquellos que se encuentran ingresados en la unidad de
cuidados intensivos. El enfoque se basa en utilizar la terapia sustitutiva como
complemento de otros tratamientos para mejorar la funcion de los rifiones.

El tratamiento renal sustitutivo como soporte renal podria tener efectos beneficiosos
de la ultrafiltracién en la insuficiencia cardiaca congestiva, y durante la cirugia en la cual
la extraccion intraoperatoria de liquidos mediante ultrafiltracion modificada ha
demostrado mejorar los resultados en pacientes de cirugia cardiaca pediatrica. Bellomo
y cols. aportaron las primeras indicaciones no renales para TRSC; luego se usé HVVC
para eliminar varias citocinas?©,

6.6.4.1 Didlisis peritoneal

La didlisis peritoneal se utiliza en nifios pequefios en los que otras técnicas no es
posible y hay inestabilidad hemodinamica. Se encuentra contraindicada en el onfalocele,
hernia diafragmatica o gastrosquisis y en la cirugia abdominal reciente, derivaciones
ventriculoperitoneal, infecciones de la pared abdominal, colostomia y ureterostomias.
Consiste en colocar un catéter en el abdomen, en la linea media infraumbilical a 1/3
proximal de la distancia ombligo y sifilis de pubis, con la vejiga vacia, en neonatos se
coloca lateralmente en el lado izquierdo.

El liquido de dialisis consiste en preparados estandar con distintas concentraciones
de glucosa, siendo la més utilizada al 1.5%, se reserva las de mayor concentracion para
situaciones en las que se requiera balances negativos de liquidos con mayor rapidez.
Tienen un contenido de sodio de 135 mEQ/L, cloro de 100 y calcio de 1.2-1.7 mMol/l. Hay
preparados con o sin potasio. Contienen lactato 35 mEq/l, que puede sustituirse por
bicarbonato en casos de acidosis metabdlica severa en caso de neonatos o
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enfermedades metabdlicas. Los intercambios se inician a volumenes bajos de 10 a 20 ml
por kg, aumentando si se tolera hasta 30 ml por kg en lactante y hasta 40 a 45 ml por kg
en los preescolares y escolares sin sobrepasar los 2 litros.

Varios factores afectan a la aplicacion del tratamiento en dialisis peritoneal. Estos
son la cantidad de liquido utilizado, la frecuencia de los intercambios, el tiempo de
permanenciay el tipo de solucion empleada. Sin embargo, la eficacia final del tratamiento
depende de los componentes anatomicos y funcionales del sistema dialitico, tales como
la circulacién peritoneal (compartimento sanguineo), el mesotelio (membrana peritoneal)
y el compartimento del dializado. Una vez que estos componentes son descritos de forma
clara, los diferentes parametros de cada técnica se convierten en la base de una
prescripcion terapéutica adecuada y un factor crucial en la administracion del tratamiento.

Desde el comienzo del tratamiento dialitico, la difusion y la conveccion se han
combinado en un intento de sustituir la funcion renal. El conocimiento acerca de la
difusion vino de la industria quimica, y los dializadores fueron disefiados para ser los
intercambiadores contracorriente ideales. Solo posteriormente la conveccidn se utilizé en
la practica clinica, mostrando sus potenciales ventajas. Aunque la ultrafiltracion se utilizé
primero para tratar a pacientes sobre hidratados el transporte convectivo se utilizd
subsecuentemente para mejorar la eliminacion de solutos.

En la didlisis peritoneal, tales mecanismos de eliminacion de solutos se emplean con
los mismos objetivos que la hemodidlisis. El sistema de dialisis peritoneal tiene tres
componentes principales: la microcirculacion peritoneal, la membrana peritoneal y el
compartimento del dializado, el cual incluye la composicion de la solucion y las
modalidades de administracion. Todos esos componentes pueden tener un efecto
importante en el rendimiento final de la técnica.

El tratamiento con didlisis trae consigo ciertas complicaciones que puede aparecen
sobre todo en la poblacion pediatrica con patologia previa severa. Las principales
complicaciones son la hiperglucemia, peritonitis, obstruccion del catéter, salida de liquido
alrededor del catéter y en menor frecuencia el paso del liquido de dialisis al térax por
comunicaciones diafragmaticas, hipofosforemia, perforacion de vejiga u otra visceral al
utilizar catéter con estilete.

6.6.4.2 Hemodialisis.

La hemodidlisis con sus diferentes variedades constituye técnicas de depuracion
extrarrenal de implantacion casi universal actualmente indispensables en el manejo del
dafio renal agudo en la infancia y una alternativa eficaz para el tratamiento de la
enfermedad renal cronica avanzada en nifios, que en manos especializadas y en centros
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de tercer nivel, sirven de apoyo a otras terapias de reemplazo renal cronico en la infancia
como son la didlisis peritoneal domiciliaria y el trasplante renal®.

El hecho de que en el momento actual la hemodidlisis sea la modalidad de
depuracion mas eficaz a corto plazo ha contribuido a una progresiva implantacion de
diferentes variedades de la misma técnica, en especial las basadas en la terapia
convectiva o de reemplazo de fluidos, en las unidades de cuidados intensivos pediatricos
y neonatales, asi como en las reanimaciones quirurgicas infantiles. Hoy en dia, la dialisis
peritoneal es casi testimonial en nuestro medio como parte del tratamiento del fallo renal
agudo en el que se requiere una regulacion rapida del medio interno o un alivio
sintomatico del edema o de la sobrecarga de volumen hidrico asociado. Ademas, se
conoce su eficacia en la eliminacion de toxicos y farmacos de forma eficaz; asi su
implantacion ha contribuido a la disminuciéon de la morbimortalidad del paciente critico.

En cuanto a la terapia de reemplazo del nifio con enfermedad renal cronica
avanzada, pese a que la mejor opcion terapéutica es el trasplante renal, tan solo un 40%
de los pacientes incidentes en nuestro medio lo reciben como primera modalidad de
tratamiento sustitutivo y si bien la dialisis peritoneal, especialmente en lactantes, es una
excelente opcidn terapéutica en espera de un trasplante renal, un 9% de los pacientes
pediatricos espafioles con terapia renal sustitutiva reciben tratamiento con hemodialisis
periddica frente a un 4 % con dialisis peritoneal y afortunadamente un 87 % con trasplante
renal. En Europa, en general por una menor actividad trasplantadora en nifos, la
implantacion total de la hemodidlisis en menores de 14 afios corresponde a un 13% de
todos los nifios con terapia renal sustitutiva.

La hemodialisis presenta la ventaja de tener mayor eficacia y rapidez para eliminar
un soluto y exceso de liquidos. Requiere un acceso vascular y un volumen extracorpéreo
no mayor de 8 cc por kg. El catéter se puede colocar en la vena yugular por técnica de
colocacién mas sencilla que subclavia o femoral, pero con riesgo de infeccion. El flujo de
la bomba suele ser de 150 a 200 ml/ m? hora o de 6 a 8 ml/kg minuto, con ultrafiltracion
menor a 0.2 ml kg minuto®°.

La superficie efectiva de la membrana dializadora debe ser igual a la superficie
corporal del enfermo. Los filtros oscilan entre 0.4 a 1.3 m?. La anticoagulacién se realiza
con heparina en infusion de 20 a 30 Ul/kg hora o con heparina de bajo peso molecular a
1 mg kg en bolo al inicio de la sesién. El liquido dialitico contiene bicarbonato,
concentraciones fisioldgicas de calcio y glucosa, y sodio de 132 a 140 mEqg/Il, con flujo de
500 ml por minuto. Las primeras diélisis deben de ser cortas generalmente de 4 horas, el
aclaramiento de urea debe de ser de unos 3 ml kg para evitar el sindrome de
desequilibrio. Las principales complicaciones son inestabilidad hemodinamica,
hipotension, por deplecion aguda de volumen, embolia gaseosa y pérdida de farmacos.
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6.6.4.3 Depuracion lenta continua.

Conocer lo aspectos basicos de las terapias de reemplazo renal continuo permite
realizar un abordaje mas integral, racional y solucionar problemas que se presentan
durante las mismas de tipo técnico o mecanico. Ademas, es preciso conocer cuales son
los beneficios que implican para cada paciente de manera individualizada. El inicio de la
terapia se realiza haciendo una seleccion apropiada, segun las condiciones clinicas y los
requerimientos de cada paciente®?.

Los pacientes que se encuentran en la unidad de cuidados intensivos y que
desarrollan lesion renal aguda debe evaluarse si requieren de terapia sustitutiva, y que
esta pueda ser efectiva. La gravedad de la lesiébn es un determinante para el inicio de
este tratamiento. Dentro de las indicaciones para el inicio de este tratamiento se
encuentra: la insuficiencia cardiaca congestiva y el requerimiento de cirugia del corazon,
las alteraciones provocadas por dafio hepatico como lo es la encefalopatia hepatica. Las
intoxicaciones causadas por medicamentos como el litio o medios de contraste, para
tratar la acidosis lactica o metabdlica severa, pacientes que ingresan por quemaduras
graves, oliguria o anuria. Rabdomidlisis en pacientes con lesiones por aplastamiento,
para prevenir complicaciones. La uremia sintomatica®*.

Las principales indicaciones son la falla renal en pacientes hemodindmicamente
inestables, teniendo como inconveniente en los pacientes neonatos y lactantes menores
el dificil acceso venoso. Las situaciones hipervolemia son otra indicacion para obtener de
manera lenta el liquido, en las cirugias de cardiopatias congénitas con circulacion
extracorpoérea, se realiza ultrafiltracion modificada, similar a la ultrafiltracién estdndar y se
realiza insertando un hemofiltro en el circuito extracorporeo favoreciendo a pacientes con
hipertension pulmonar preoperatoria, los que requieren by pass por mas de 2 horas y en
neonatos.

Se ha demostrado menor duracion del soporte inotropico, ventilatorio y menor
necesidad de hemoderivados en el estado postoperatorio. Permite la depuracion de
toxinas y mediadores de la falla multiorganica y choque séptico. Esta indicado en las
intoxicaciones de sustancias de bajo peso molecular y pobre unién a proteinas,
vancomicina o litio por ejemplos, las intoxicaciones en metabolopatias neonatales y en
descompensaciones. La depuracion hepética mediante plasmaféresis ha mejorado la
evolucion de la falla hepatica aguda como medida puente para el trasplante™®.

6.6.4.4 Tratamientos renales sustitutivos intermitentes
El tratamiento intermitente es uno de los primeros métodos que se utilizaron para

tartar la lesion renal aguda en la unidad de cuidados intensivos. En la mayoria de los
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paises el utilizar este método de tratamiento necesita que se realice un trabajo en equipo
y se empleen técnicas de manera adecuada. Este tipo de tratamiento es utilizado por
expertos intensivistas para poder ayudar al paciente a mejor sus condiciones clinicas.
Esto permite que mejore la hemodinamia de los pacientes.

Las técnicas intermitentes presentan algunas ventajas, como la preservacion de la
movilidad del paciente, la menor exposicion a anticoagulantes y la capacidad de tratar a
varios pacientes al dia con una sola maquina. La HDI continGa siendo utilizada en algunos
pacientes como la primera linea de tratamiento y en pacientes sin inestabilidad
hemodindmica. No obstante, se han desarrollado aspectos practicos para aumentar la
tolerancia hemodinamica y adaptar las dosis de dialisis a los pacientes de UCI. Se deben
considerar adaptaciones en relacién con el flujo de sangre y dializado, las caracteristicas
del dializado, la ultrafiltracion neta y la duracion de la sesion. Avances recientes para
mejorar la eficiencia y la tolerancia han contribuido a popularizar el uso de la HDI
prolongada de baja eficiencia, llamada dialisis mantenida de baja eficiencia (SLED)?°.

Se pueden usar numerosas modalidades combinando difusidén, conveccién y
diferente frecuencia o duracion de la sesion. La hemodidlisis convencional intermitente
es una modalidad que deriva directamente del uso en las unidades de dialisis cronica.
Las sesiones se realizan diariamente o en dias alternos. La hemodidlisis intermitente
secuencial, ultrafiltracién y difusion no se realizan de forma simultanea en la misma
sesion. Generalmente, la ultrafiltracion se realiza aisladamente para controlar el equilibrio
de liquidos; posteriormente se realiza solo la difusion. En los pacientes con enfermedad
renal cronica avanzada que experimentan inestabilidad durante la sesion de HDI, esta
modalidad se realiza para mejorar la tolerancia hemodinamica.

La dialisis mantenida de baja eficiencia, el principio de este método es disminuir el
aclaramiento de solutos y mantener el tratamiento durante periodos prolongados de
tiempo. Se ha propuesto diferente terminologia en la literatura: tratamiento de sustitucion
renal intermitente prolongado, dialisis diaria extendida y didlisis mantenida de baja
eficiencia. La principal caracteristica de estos tratamientos es el prolongado tiempo de
tratamiento y la baja eficiencia para permitir una lenta eliminaciéon de liquidos con una
mejor tolerancia hemodinamica y aumentar la eliminacion de moléculas. Generalmente,
los flujos de sangre y dializado son lentos (respectivamente 100 mi/min y 200 ml/ min) y
la duracién de la sesion es larga (de 8 a 12 horas)™©.

6.6.4.5 Trasplante renal

El trasplante renal es el tratamiento empleado en ultima instancia cuando el resto de
las opciones de tratamiento no tienen un efecto beneficioso para el paciente. Para que
este pueda realizarse se requiere de una serie de criterios que permitan considerar al
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paciente como apto para poder formar parte de la red de trasplantes. La condicién clinica
del paciente es fundamental. En la siguiente tabla se plantea una serie de condiciones
gue impiden que un paciente sea candidato para que le realicen un trasplante renal.

Tabla 17: Contraindicaciones al trasplante.

Incumplimiento (no adherencia al tratamiento)
Infeccidn activa
Neoplasia activa o incurable
Enfermedad psiquiatrica que impide la toma de decisiones o el cumplimiento
Consumo de drogas
Oxalosis primaria (sin trasplante hepético previo)
Alteracion incorregible severa de otros érganos (p. €j., fallo hepatico, enfermedad
cardiovascular, enfermedad pulmonar)
Obesidad severa (indice de masa corporal >40)
Fuente: Ronco, C, 2020.

6.6.5 Manejo de lalesion renal aguda en la unidad de cuidados intensivos

Dentro de los principios generales del paciente que se encuentran en la unidad de
cuidados intensivos pediatricos que desarrollan lesiébn renal aguda estan las
observaciones clave realizadas durante la ultima década enfatizan la importancia de
evitar la ventilacion invasiva siempre que sea posible. Cuando sea necesaria, limitar la
duracion de su aplicacién ayuda a proteger la viabilidad del pulmén, el diafragma y la
musculatura esquelética, al tiempo que acelera el retorno al estado premoérbido. Los
avances conceptuales recientes en varias areas ya influyen significativamente en la
practica y un despliegue mas extenso de las tecnologias mejoradas ofrece opciones
gratas para los pacientes mas complejos®®.

La ventilacion mecanica se indica para los pacientes criticos que tengan dificultades
respiratorias y sea preciso un apoyo ventilatorio para mantener el intercambio gaseoso
adecuado y asi mejorar su condicion clinica. La finalidad es disminuir el dafio a nivel
pulmonar que solo podria traer consecuencias devastadoras para el paciente. Se debe
tener un manejo oportuno de estos pacientes de tal manera que el apoyo ventilatorio no
empeore la condicidn clinica del paciente al tener complicaciones de la misma. Segun la
evolucion del paciente se deben de ir modificando los parametros ventilatorios para
adecuarlos a las necesidades de cada paciente.

La duracion de la ventilacibn mecanica invasiva (VMI) implica la duracion de la
estadia en la unidad de cuidados intensivos (UCIP); por lo tanto, deben tenerse en cuenta
en la planificacion de los cuidados, ya que representan indicadores parciales de la calidad
de la atencion. Los pacientes en hospitalizacion prolongada generan un aumento en los
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gastos hospitalarios, debido a la necesidad de estrategias de apoyo, como la ventilacion
mecanica, que a la larga puede dar lugar a altas tasas de mortalidad con una variacion
de 40 % a 60 % por afio®8.

6.6.5.1 Fundamentos de la evaluacién en cuidados criticos

Cada vez mas pacientes ingresan en el hospital solo para recibir atencion urgente de
una afeccion aguda, como un traumatismo, la perforacion de una viscera hueca, un infarto
de miocardio, shock séptico e insuficiencia respiratoria aguda; o para un numero limitado
de procedimientos electivos, como pruebas diagndsticas invasivas (angiografias), cirugia
y terapias de alto riesgo. Asimismo, el tiempo total de hospitalizacion y la duracién de la
estancia en un entorno de cuidados intensivos estan disminuyendo, lo que lleva a un
mayor grado de acuidad en las demas unidades del hospital. Por lo tanto, los principios
de la medicina de cuidados criticos, que reflejan problemas de evaluacién global
simultanea y tratamiento inespecifico y personalizado de varios del hospital.

Ademas, los principios basicos del manejo de pacientes criticos abarcan el trigje, la
seleccién de estrategias diagndsticas y terapéuticas apropiadas equilibrando riesgo
beneficio, la atencidén al paciente y el coste sanitario del conocimiento. EI médico de
cuidados criticos, una vez relegado a trabajar en la unidad de cuidados intensivos,
quiréfano o servicio de emergencias, ahora adquiere un papel mas importante en el
manejo general del paciente agudo. Los principios que subyacen al manejo de la mayoria
de las patologias que requieren tratamientos agudos en el &mbito hospitalario, ya sean
emergencias inesperadas o el resultado de tratamientos y procedimientos como la cirugia
cardiaca, el trasplante de 6rganos o la supresién de la médula 6sea, comparten una base
comun y accién que forman la piedra angular de la medicina de cuidados intensivos?®: 29,

La estabilizacion inicial con el objetivo de mantener la viabilidad tisular y prevenir
nuevas lesiones organicas, seguida de un esfuerzo terapéutico y diagnostico centrados
en corregir los trastornos fisiol6gicos fundamentales, representan los objetivos primarios
iniciales de la medicina de cuidados intensivos. Sin embargo, para lograr estos objetivos
es necesario que el intensivista tenga una base amplia de conocimientos en fisiologia,
fisiopatologia y efecto de los tratamientos en todos los sistemas organicos para brindar
una atencion eficaz al paciente gravemente enfermo.

Al ofrecer una atencion médica eficiente a los pacientes criticos, deben desarrollarse
pautas hospitalarias realistas y apropiadas con respecto a la programacion de admisiones
programadas, el uso de recursos diagndsticos y terapéuticos costosos Yy limitados, asi
como un método realista de monitorizacion continua para optimizar la atencion al paciente
sin un gasto sanitario excesivo. Al concentrar los esfuerzos de diagndstico y tratamiento
en las areas mas efectivas de investigacion y manejo, al tiempo que se limita la atencion
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a causas tratables y prevenibles, estos esfuerzos deben dar como resultado un uso
eficiente y efectivo de los limitados recursos de la atencién sanitaria y asi brindar el mayor
beneficio general a los pacientes y la sociedad a la que servimos.

Dentro de los pilares fundamentales de este enfoque es el conocimiento de los
procesos fisiopatoldgicos que causan la enfermedad de un paciente especifico y como
monitorizar la gravedad de la enfermedad y su respuesta al tratamiento y al tiempo. Cada
paciente debe de ser individualizado al momento de ingresar a UCIP, puesto que cada
uno se comporta fisioldgicamente de distintas maneras.
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7 CONCLUSIONES

El indice de Angina Renal es una herramienta de tamizaje adaptada a la poblacion
pediatrica que posee una alta tasa de eficacia, se le confiere una sensibilidad del 86%
y una especificidad del 77%. Lo que le permite ser un adecuado predictor sobre
desarrollar o no lesion renal aguda en pacientes pediatricos criticos que ingresan a la
unidad de cuidados intensivos. Su efectividad radica en la aplicacion de medidas
preventivas para minimizar dafios en los pacientes con alto riesgo de desarrollar esta
patologia.

El indice de Angina Renal es una herramienta que incluye factores de riesgo como el
uso de farmacos nefrotoxicos que pueden aumentar el riesgo de desarrollar lesién
renal aguda y con ello incrementar una mayor estancia hospitalaria. Un puntaje = a 8
es un resultado positivo de riesgo. Un paciente que desarrolla lesién renal aguda tiene
mas riego de mayor estancia hospitalaria, entre mas alto el puntaje, mayor el riesgo
de lesion y prolongacion de la estadia en la unidad de cuidados intensivos pediatricos.

El indice de angina renal tiene una alta sensibilidad y especificidad para predecir la
lesion renal grave, sin embargo, tiene baja incidencia en la prediccion de
requerimiento de terapia sustitutiva en pacientes que desarrollan dafio renal. Lo que
implica la necesidad de emplear otras herramientas de tamizaje junto al indice de
Angina Renal, de tal manera que se tenga una mejor prediccion del requerimiento de
terapia sustitutiva junto a una adecuada prediccion.

El indice de Angina Renal ha presentado una eficacia en la prediccion oportuna de
lesion renal aguda sobre todo en los estadios tempranos de la enfermedad, lo que le
confiere el valor de prevenir el riego de la lesion o progresién de esta al tomar medidas
gue eliminen o limiten los factores de riesgo y los factores desencadenantes de dafio
renal.

Al momento se considera que el mejor tratamiento de la lesion renal aguda es la
prevencion, para ello el indice de Angina Renal se emplea como una herramienta de
tamizaje que detecta a los pacientes en estado critico que tengan un riesgo alto de
lesion renal, el no emplear una herramienta de tamizaje contribuye a que la lesién
progrese y junto a la patologia de base del paciente desencadene complicaciones que
aumentan la morbimortalidad.
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6. Existen diversos biomarcadores que han sido creados como herramientas de tamizaje
para la deteccion temprana de la lesién renal aguda como las proteinas Gelatinasa
de neutrdéfilos asociada a lipocalina (NGAL) y la molécula de lesion renal (KIM 1, sin
embargo, no son costo- efectivos. El indice de angina renal, por el contrario, es muy
efectiva en la practica clinica y su calculo se basa en la determinacion de 3 grupos de
factores de riesgo (ingreso a UCIP, trasplante de médula ésea y requerimiento de
ventilacion mecanica y drogas vasoactivas) y en la determinacion de la lesion con
biomarcadores funcionales sencillos, la creatinina y el aumento de porcentaje de
sobrecarga hidrica, y es costo efectivo.
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8 RECOMENDACIONES

El indice de angina renal deberia ser considerado como una herramienta de tamizaje
de conocimiento obligatorio para todo el personal en salud, principalmente médicos
generales, médicos familiares, pediatras y especialidades afines, que prestan sus
servicios en el segundo y tercer nivel de atencién a la poblacion pediatrica, con el fin
de prever, diagnosticar, tratar y reducir los riesgos de falla renal aguda de moderada
a grave en los pacientes pediatricos y de esta manera reducir los costos en
hospitalizacion, dias de estancia hospitalaria y secuelas graves.

Dada la baja prediccion que se tiene con indice de Angina Renal para estimar la
necesidad de terapia renal sustitutiva, es menester tener conocimientos basicos de
algunos otros indices y escalas como pRIFLE Y KDIGO, pero, sobre todo, tener el
tacto para hacer una referencia o interconsulta oportuna a nefrologia pediatrica para
determinar las mejores opciones de tratamiento para cada paciente.

Se debe emplear el indice de Angina Renal en las primeras horas de contacto con el
paciente en quien se considere que pueda tener algun factor de riesgo para desarrollar
lesion renal aguda, ya que como se ha mencionado antes, su principal valor radica en
la prediccion de los estadios tempranos de la enfermedad y de esta manera evitar
complicaciones.

El manejo del paciente debe ser integral, por lo que siempre debe tenerse en cuenta
gue mas alla de la patologia de base los pacientes pueden desarrollar complicaciones
secundarias a estas, por lo que conocer sus antecedentes y factores de riesgo,
ademas de recibir un manejo farmacoldgico e hidroelectrolitico adecuado permitira
mejorar el prondstico renal en ellos.

Tener en cuenta siempre la parte humanitaria en la practica clinica, ya que estudios
han evidenciado que el empleo de dicho indice junto a pruebas de funcion renal de
rutina son costo efectivas y cuya utilidad puede ser igual o mejor que el empleo de
biomarcadores de costo elevado, preferir y emplear la aplicacién del indice de angina
renal siempre que sea posible.

Debido al alto riesgo que poseen los pacientes pediatricos de desarrollar lesion renal
aguda, el Ministerio de Salud Publica deberia de implementar el indice de Angina
Renal como una herramienta de tamizaje obligatoria para predecir el riesgo de
desarrollar dafio renal de manera oportuna, aprovechando la eficiencia predictiva del
indice a un costo sumamente accesible para los hospitales.
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9 CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES
Tabla 18: Cronograma de actividades de la monografia médica

Afio 2023 Afio 2024
Mes Abril Mayo Junio Julio Agosto Sept Octubre Noviembr | Diciembre Enero Febrero Marzo Abril Mayo
2 3 4 1 213 4 1 2 3 4 1 2 3 4 1 213 4 1 2 3 4 1 2 3 4 1 213 4 1 2 3|4 1 23] 4 1 2 3 4 1 2 3|4 1 2134 1 2 3 4

Contenido

Eleccion del tema

Elaboracién del
punto de tesis,
Monografia

Revision y
aprobacion del
punto de tesis

Asignacion de
revisor

Presentacion de
plan monografia
a asesor y revisor

Presentacion de
plan de
monagrafia a
COTRAG

Solicitud de
seminario |

Presentacion de
seminario |

Revision y
analisis
bibliografico.

Elaboracién del
cuerpo de la
monografia

Revision del
informe final

Solicitud de
seminario |l

Presentacion de
seminario |l

Observaciones y
recomendaciones
del informe final

Informe final

Fuente: Elaboracion propia 2023
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11 ANEXOS

Tabla 19: Ficha bibliogréafica de la monografia médica.

Titulo: Direccion electrénica:
Afo: Autor:
Base de datos: Idioma:

Resumen del contenido:

Fuente: Elaboracion propia, 2023.
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Figura 9 indice de Angina Renal
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Fuente: Alvarez L, 2022.
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RESUMEN

La lesion renal aguda (LRA) es una patologia
compleja que produce el deterioro abrupto de las
funciones renales y requiere reconocimiento
temprano, afecta con frecuencia a pacientes
pediatricos en el contexto hospitalario y la
incidencia aumenta significativamente en nifios
graves. El mejor tratamiento sigue siendo la
prevencion por lo que el indice de angina renal se
desarroll6 con la finalidad de detectar el riesgo en
nifios en estado critico de manifestar LRA. Para
determinar su efectividad se realiz6 una
investigacion documental rigurosa con base
cientifica, donde se evidenci6 que su sensibilidad
prondstica es elevada al ingreso en la unidad. La
puntuacion de referencia es de > 8, la cual
confiere un riesgo de desencadenar la
enfermedad 3 dias después del ingreso. Esto
permite disponer anticipadamente de medidas
para evitar el desarrollo o progresion de la
enfermedad. Es costo- efectivo y posee una alta
sensibilidad y especificidad en la prediccion.

Palabras clave: lesion renal aguda,
paciente pediatrico critico, UCIP,
prevencion, prondstico, indice de angina
renal.

ABSTRACT

Acute kidney injury (AKI) is a complex
pathology that produces the abrupt deterioration
of kidney functions and requires early
recognition. It frequently affects pediatric
patients in the hospital setting and the incidence
increases significantly in seriously ill children.
The best treatment continues to be prevention,
which is why the renal angina index was
developed with the purpose of detecting the risk
of developing AKI in children in critical
condition. To determine its effectiveness, a
rigorous scientific-based documentary
investigation was carried out, which showed that
its prognostic sensitivity is high upon admission
to the unit. The reference score is > 8, which
confers a risk of triggering the disease 3 days
after admission. This allows measures to be taken
in advance to prevent the development or
progression of the disease. It is cost-effective and
has high sensitivity and specificity in prediction.

Keywords: acute Kkidney injury, critical
pediatric  patient, PICU, prevention,
prognosis, renal angina index.

El autor declara que no tiene ningdn conflicto de interés. El estudio fue financiado con recursos del
autor. Recibido: | Aceptado: | Publicado:


mailto:ademiranda725@gmail.com

	77391b449a17779713c800ef4520bc1d5476293b34daec37dd1d764926dc0f6c.pdf
	00afe45ecb61e5fc28bae234275f01e6b19bbd9b3b05153571a9a7dd5e68ef90.pdf
	e7dcdcd0f48697e734a9f127c448d6a1632214737c3dfcd1308a488538b00c1b.pdf
	00afe45ecb61e5fc28bae234275f01e6b19bbd9b3b05153571a9a7dd5e68ef90.pdf

	b109734cdd4021f2d2c4ba2f411c66044bbbb9f8522fc7f944c6c3aa174a83ad.pdf
	77391b449a17779713c800ef4520bc1d5476293b34daec37dd1d764926dc0f6c.pdf

